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ANNALES 


L'INSTITUT PASTEUR 


SUR LE DOSAGE DE LA SUCRASE 


(3° MÉMOIRE)  . 
FORMATION DE SUCRASE CIEZ L’ASPERGILLUS NIGER 


Par M. A. FERNBACH. 


Dans deux mémoires antérieurs ‘, j'ai essayé de donner une 
idée des difficultés que présente le dosage de la sucrase; j'ai 
montré d'une part les graves causes d’erreur auxquelles on 
s'expose en cherchant à doser celte diastase en milieu neutre ; 
j'ai fait voir, d'autre part, que son action en milieu acide, touten 
faisant disparaître ces causes d'erreur, ne permet cependant pas 
d'arriver à un procédé de mesure immédiat, parce que les quan- 
tités de sucre interverli dans ces conditions ne sont pas propor- 
tionnelles aux quantités de sucrase employées. 

On peut néanmoins songer à utiliser les notions qui résultent 
des faits que je viens de rappeler, et fonder sur elles une 
méthode de mesure un peu détournée, il est vrai, mais qui n’en 
conduit pas moins à un dosage assez précis. 


4. Ces Annales, 1889, p. 473 et 531. 
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ÏJ. MÉTHODE DE DOSAGE DE LA SUCRASE. 


L'exposé de cette méthode exige le développement d’une 
notion nouvelle, la définition de ce que nous appellerons désor- 
mais l'unité de sucrase. Remaquons, en effet, que nous n’avons 
jusqu'ici introduit dans notre exposé aucune idée d'unité, pas 
plus que ceux qui se sont avant nous occupés des diastases. Il 
nous semble qu’il y a là une lacune qu'il sera facile de combler 
au fur et à mesure que les connaissances qu'on a sur chaque 
diastase en particulier se seront complétées, et que nous sau- 
rons mieux toutes les influences qui modifient leur action. 
Pour la sucrase, en particulier, nous pouvons dès maintenant 
définir ce que nous appellerons l’unité, et nous en tirerons immé- 
diatement un avantage considérable, celui de fixer les idées en 
abrégeantle langage, et de faciliter la comparaison des différentes 
quantités en présence desquelles nous pourrons nous trouver. 

Qu’avons-nous appris au sujet de la sucrase ? Nous savons 
que la quantité de sucre interverli par une dose déterminée de su- 
crase dépend de la température, de la durée de l’action, de l’aci- 
dité du milieu, sous la réserve des faits que nous avons rappelés 
plus haut. Nous devons donc, dans notre définition, tenir compte 
detoutes ces influences, et nous pouvons dès lors définir l'unité 
de sucrase comme il suit: L'unité de sucrase est une quantité de 
sucrase capable d'intervertir 20 centigrammes de saccharose en une 


heure à La température de 56°, en présence de & d'acide acétique. Les 


100 
20 centigrammes ne comprennent pas le sucre interverli par 
l'acide seul: ils sont la différence entre le sucre interverti total, 
et ce que l'acide intervertit pour sa part, cette dernière quantité 
pouvant subir d'une expérience à l’autre des variations sur 
lesquelles j'ai déjà appelé l'attention. 

Les faits que j'ai exposés précédemment expliquent suffisam- 
ment le choix de la durée de l’action et de la température dans 
notre définiuon pour qu'il soit inutile d’insister davantage. On 
pourra employer tout autre acide que l'acide acétique à la dose 
demaximum d'effet, toutes les fois qu’on sera sûr que cet acide est 
le seul présent dans la liqueur. Quant au chiffre de 20 centi- 
grammes, il est clair qu'il est choisi arbitrairement; mais son 


choix a été dicté par ce fait qu’opérant loujours l’interversion 
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avec 40° de liquide et amenant avec les eaux de lavage du tube 
à 20°°, j'ai toujours eu ainsi un liquide renfermant environ 1 °/, de 
sucre à l’état de sucre interverti, c’est-à-dire que j'étais toujours 
placé dans les conditions dans lesquelles on se place pour titrer 
la liqueur de Fehling, qui sont les seules dans lesquelles les 
dosages de sucre soient absolument comparables. 

On remarquera que cette définition ne tient évidemment pas 
compte d’autres influences, spéciales à chaque essai, que subit 
l’action de la sucrase, en particulier des sels ou des matériaux 
en solution présents dans la liqueur en dehors de la sucrase 
elle-même ; nous verrons plus loin comment on peut, dans la 
pratique, tenir compte de ces influences qui ne sont nullement 
négligeables lorsqu'on veut arriver à un chiffre précis. Pour le 
moment, la définition telle que nous l'avons donnée nous permet 
d'exposer la marche générale du dosage ; elle en renferme impli- 
citement le principe. 

Un liquide à sucrase élant donné, au lieu de chercher la 
quantité de sucre que peut intervertir un volume déterminé de 
ce liquide, en présence d’acide acétique, nous chercherons quel 
est le volume qu'il faut en employer pour intervertir une quantité 
de sucre fixée à l’avauce une fois pour toutes, 20 centigrammes 
par exemple, et, de la quantité de liquide employé, nous dédui- 
rons par un simple calcul quelle est sa richesse en sucrase. Le 
premier mode de dosage nous eût conduit à fonder notre calcul 
sur une proportionnalité qui, l'expérience nous l'a montré, 
n'existe pas; dans le procédé de dosage que nous proposons, la 
proportionnalité sur laquelle le calcul repose est évidemment 
toujours réalisée. 

Quelques détails sont nécessaires pour compléter l'exposé 
théorique de ce mode de dosage. Il exige tout d’abord que l’on 
ait en sa possession un liquide à sucrase, obtenu comme celui 
dont je me suis servi jusqu'ici dans mes expériences, et dont 
4° renferme l'unité de sucrase telle qu’elle a été définie plus haut. 
C’est ce qu’elle j’appellerai dorénavant la sucrase normule. Nous 
allons voir tout à l'heure l'utilité de cette liqueur. 

On commence par déterminer l’acidité du liquide dans lequel 
on veut doser la sucrase. On fait ensuite un certain nombre 
d'expériences préliminaires simultanées, destinées à indiquer 
quel est le volume de liquide qui renferme l’unité de sucrase, 


4 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR. 


Dans une série de tubes on introduit des volumes croissants de 
ce liquide, 1, 2, 3, 4, 5 centimètres cubes, et s’il y a lieu, la 
quantité de soude nécessaire pour neutraliser aussi exactement 
que possible les volumes de liquide employés. Puis on ajoute 
1 d'acide acélique à 10 °/,, et dans tous les tubes le même 
volume de saccharose à 50 °/,, de manière à ne pas dépasser le 
volume total de 10 et à le compléter même, le cas échéant, 
avec de l'eau distillée. En pratique, lorsque 4° du liquide ne 
renferment pas l'unité, il est assez peu riche en sucrase pour 
qu'un dosage approximatif, comme celui que nous exposerons 
plus loin, soit suffisant. En effet, si tel est le cas, 100% du 
liquide ne renferment pas assez de sucrase pour intervertir 
5 grammes de saccharose dans les conditions où on opère, c’est- 
à-dire dans des conditions de température et même, en général, 
d’acidité bien plus favorables à l’interversion que celles que 
réalise la culture de l'organisme étudié. On peut donc s'arranger 
de manière à amener les volumes de liquide, de soude et d’acide 
employés à ne pas dépasser 6°; on peut alors employer 4° de 
saccharose ou 2 grammes, et dès lors on est placé dans les condi- 
lions où les expériences d’interversion sont comparables, c’est- 
à-dire où il n’y a pas plus de ; du sucre total présent interverti à 
la fin de l'expérience. Après avoir laissé la série de tubes pendant 
1 heure au bain-marie réglé à 56°, on arrête l’interversion en 
ajoutant dans chaque tube un léger excès de potasse ou de soude, 
et on fait le dosage du sucre interverti dans le tube renfermant 
1% et dans celui qui en renferme 4, après avoir amené le contenu 
de chacun de ces tubes à 20°. 

Si la différence entre les chiffres trouvés pour les deux tubes 
ne s'élève pas à un centigramme, la quantité de sucrase renfermée 
dans le liquide peut être considérée comme nulle ou négligeable. 
Mais la certitude à ce point de vue n'est acquise qu'à la suite 
d’une deuxième expérience dont la marche est un peu différente, 
et dont le résultat plus rigoureux doit venir confirmer ce premier 
essai préliminaire. Remarquons, en effet, que si le liquide étudié 
ne renferme pas de sucrase, et si, par suite, le sucre interverti 
dosé résulte uniquement de l’action de l'acide, il y a néanmoins 
entre nos deux tubes une différence qui provient de ce que l'un: 
renferme 1° de liquide et l’autre 4, et que les matériaux que ce 
liquide apporte peuvent avoir une influence sur l'interversion 


SUCRASE CIHEZ L’ASPERGILLUS NIGER. 5) 


par l’acide, influence qui ne sera pas la même dans les deux 
tubes. L'essai suivant permet de conclure plus rigoureusement 
à l'absence de sucrase. Dans deux tubes on introduit 4° de 
liquide; on neutralise, s’il y a lieu, par la quantité de soude 
nécessaire, déterminée dans le dosage de l'acidité ; on porte l’un 
des tubes à l’ébullition; on laisse refroidir et on complète le 
volume de 10** de chacun de ces tubes par l'addition de l'acide 
acétique, du saccharose et d’eau distillée. S'il n’y a pas de sucrase, 
la même quantité de sucre, à 2 ou 3 centigrammes près, s inter- 
vertit en 4 heure à 56°, dans les deux tubes. L'expérience m'a 
montré que c'est là une méthode des plus sensibles pour recon- 
naître la présence de traces de sucrase ; dès que la différence 
entre les deux tubes dépasse 5 centigrammes, on peut affirmer 
la présence de la diastase. Il est clair que dans ces circonstances 
l'essai ne peut être que qualitatif; mais la conclusion qu'il 
entraîne n’en a pas moins sa valeur. D'ailleurs, si quelque doute 
subsistait relativement à cette conclusion, il suffirait de prolonger 
de 2 ou 3 heures l'expérience d’interversion pour voir la diffé- 
rence s’accentuer notablement. Nous avons donc là un moyen de 
déceler des traces de sucrase. 

Voyons maintenant comment le dosage doit être conduit 
dans le cas ou l’on est en présence de quantités de sucrase nota- 
bles. Les tubes qui ont servi aux essais préliminaires dont j'ai 
parlé plus haut nous donnent des quantités de sucre interverti 
variables, parmi lesquelles on choisit celle qui se rapproche le 
plus d’un nombre compris entre 25 et 30 centigrammes. On 
reprend alors l'essai avec le volume de liquide employé dans ce 
tube et des volumes voisins; par exemple, sile tube en question 
renfermait 2° de liquide, on recommence trois essais l’un avec 
1,9, le second avec 2°, le troisième avec 2°,1. On a soin, pour 
chaque essai, d'employer 2 tubes, dont l’un renferme le liquide 
chauffé, c’est-à-dire dans lequel on a détruit la sucrase par ébul- 
lition. En général, on aura àinsi un éssai dans lequel la différence 
entre les deux tubes se rapprochera beaucoup de 20 centigrammes; 
elle sera comprise entre 19 et 21 centigrammes, et cette approxi- 
mation suffit pour qu’on puisse conclure par le calcul au volume 
qui renfermerait l'unité. Il résulte, en eftet, d'expériences que 
j'ai faites que si les nombres fournis par des quantités de sucrase 
très différentes ne sont pas proportionnels à ces quantités, il 
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n’en est plus de mème si les quantités employées sont très voi- 
sines. Dans ce cas, la proportionnalité aux quantités existe très 
sensiblement, comme le prouvent les expériences suivantes. 


Quantité de sucrase Sucre interverti 
employée. en centigrammes. 
3,8 20,3 
4,0 21,0 
4,9 99,0 


Ici, si nous nous rapportons au chiffre moyen 4, nous voyons 
que la quantité de sucrase ne varie que de de sa valeur. Si 
la variation devient plus grande, les chiffres cessent d’être pro- 
portionnels aux quantités de diastase. En voici un exemple : 


1,1 15,5 
1,2 15,7 
1,3 16,4 
1,4 16,8 


Je ferai remarquer, en passant, que ces derniers chiffres con- 
firment une fois de plus le fait signalé dans mon 2° mémoire, de 
l'exagération de l'influence de l'acide sur les doses faibles de 
sucrase. Il est, en effet, facile de voir que si, prenant pour terme 
de comparaison une quelconque des quatre quantités de sucrase 
employée, on calcule d’après le chiffre fourni par cette quantité 
les chiffres qui devraient être fournis par les trois autres, on 
trouve que tous ceux qui précèdent dans la série sont inférieurs, 
tous ceux qui suivent supérieurs aux chiffres trouvés par l’expé- 
rience. 

Nous voyons, en somme, qu'il est inutile de s’astreindre à 
prendre exactement le volume de liquide qui renferme l’unité de 
sucrase. Il suffit d'employer un volume très voisin, pourvu qu'il 
n'en diffère pas de plus de + de sa valeur. L'emploi de la 
méthode que je viens de décrire nous présente en outre un avan- 
tage. Le liquide à étudier renferme souvent du sucre interverti ; 
si le dosage de ce sucre peut être intéressant à d’autres points 
de vue, il n’y a pas lieu de nous préoccuper de sa présence dans 
le dosage de la sucrase. En effet, la faible quantité de sucre 
interverti introduite avec le liquide à sucrase est introduite dans 
nos deux tubes, et comme nous faisons la différence des chiffres 
fournis par ces deux tubes, elle disparaît dans nos calculs. Le 
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seul fait important à noter, c'est celui qui peut résulter de la 
présence du saccharose dans le liquide à sucrase. Cette circon- 
stance peut introduire, dès l’origine, une faible différence entre 
nos deux tubes, en exagérant légèrement la quantité de sucre 
interverti dans le tube à liquide chauffé. Si, en effet, le liquide 
n’a pas été amené très rapidement au delà de la température de 
destruction de la sucrase, une petite quantité de saccharose 
pourras’intervertir pendantle temps que leliquide met à atteindre 
cette température. Gette cause d'erreur est très faible dans le 
cas présent, parce qu'on n'emploie qu’un faible volume d'un 
liquide généralement peu riche en saccharose. Il est néanmoins 
utile dese mettre en garde contreelle, etde songer qu’en d’autres. 
circonstances elle pourra prendre une importance beaucoup plus: 
grande. Le pouvoir réducteur d'un liquide riche en sucrase, 
renfermant du sucre interverti et du saccharose, pourra s’ac- 
croître après qu'on l'aura fait bouillir, et cet accroissement du: 
pouvoir æéducteur pourra varier notablement suivant que le 
liquide aura été porté plus ou moins rapidement à la température 
à laquelle la sucrase est détruite, parce que le temps pendant 
lequel la sucrase aura pu intervertir du saccharose avant sa 
destruction aura été plus ou moins long. 

Indépendamment de celte cause d'erreur, peu importante en 
somme, il y en a une autre sur laquelle il est utile d’insister, et 
qui va nous ramener à la sucrase normale dont j'ai parlé plus 
haut. J'ai signalé tout à l'heure l'influence que peuvent avoir les 
matériaux que le liquide apporte avec lui sur l’interversion par 
l'acide ; il ne faut pas davantage perdre de vue l'influence que 
ces éléments peuvent avoir sur l’interversion par la sucrase, et 
cette influence nécessite l'introduction dans nos calculs d’un 
terme de correction qui sera plus ou moins important suivant 
les circonstances. Lorsqu'on a déterminé le volume qui renferme 
J’unité, il faut faire un essai en introduisant dans un tube ce 
volume de liquide préalablement chauffé et 1°° de sucrase nor- 
male. Si dans cet essai on trouve 20 centigr., on a la preuve queles 
matériaux présents en dehors de la sucrase n’ont pas d'influence ; 
si on trouve un chiffre différent, c'est ce chiffre qui dans le cas 
présent représente l'unité de sucrase. Supposons, par exemple, 
qu’on ait trouvé le chiffre 18 ; l'expérience nous prouvera queles 
matériaux présents dans le liquide ont une influence légèrement 
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retardatrice, puisque une quantité de sucrase qui, en leur absence 
donnait le chiffre 20, c’est-à-dire l’unité, ne donne plus que 18 
lorsqu'ils sont présents. Le chiffre 18 doit donc être considéré 
dans notre dosage comme représentant l'unité, et le volume de 
liquide qui renferme l'unité et qui donnerait ce chiffre 18 devra 
être calculé en partant du volume qui donne le chiffre le plus 
rapproché de 18. 

Les explications dans lesquelles j'ai été obligé d'entrer, les 
nombreux détails qu'il m’a fallu donner, contribuentà augmenter, 
je ne me le dissimule pas, la complexité apparente de notre pro- 
cédé de dosage; mais la pratique de la méthode est en somme 
beaucoup plus simple qu’elle ne paraît à la lecture, et les nom- 
breux résultats dignes d'intérêt qu'elle peut fournir ne sont pas 
à mettre en balance avec les quelques difficultés de son appli- 
cation. 

I me reste à indiquer ce qu'il y aura à faire dans le cas où 
%ec du liquide ne renfermeraient pas l'unité. Dans ce cas, il faudra 
se contenter d’une approximation, en prenant pour base du 
calcul de proportionnalité le chiffre représentant la différence 
entre les deux tubes. Cette approximation sera, comme je l'ai 
dit plus haut, suffisante dans la plupart des cas, et se rapprochera 
d'autant plus de la réalité que le chiffre trouvé dans l'expérience 
sera plus voisin de 20. Plus la quantité de sucrase sera faible, 
plus le chiffre déterminé par le calcul sera exagéré, parce que le 
chiffre fourni par l'expérience sera plus élevé que celui oui cor- 
respond à la quantité de sucrase employée. Il ne faut cependant 
pas oublier que bien qu'un liquide aussi peu riche en sucrase ne 
se prêle pas à un dosage précis, nous pouvons cependant savoir 
avec certitude si, dans une série de liquides, la quantité de 
sucrase va en croissant ou en décroissant: et si la connaissance 
précise de tous les stades d'un phénomène de sécrétion nous 
échappe, il ne nous en est pas moins permis d'étudier le sens de 
sa marche, et quand cette marche est croissante, de faire un 
dosage précis dès que la quantité de sucrase atteint un chiffre 
qui, nous le verrons, est encore au-dessous de ceux que nous 
rencontrerons généralement. 

Nous voilà donc en possession d’une méthode qui nous per- 
met de déceler des traces de sucrase, et de la doser avec une 
approximation d'autant plus grande que sa quantité est elle- 
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mème plus considérable. Nous sommes maintenant en mesure 
de rechercher quelle est la marche de la sécrétion de cette dias- 
tase par un organisme déterminé. 


ë Pa 
IT. ÉTUDE DE LA SUCRASE DANS LE LIQUIDE DE CULTURE 


DE L'ASPERGILLUS. 


L'organisme dont l'étude se présente tout naturellement à 
nous, c'est précisément l'Aspergillus niger, qui nous a servijus- 
qu'ici comme source de sucrase; c’est par lui que nous commen- 
cerons cette étude, nous réservant de l'étendre ensuite à d’autres 
êtres, pour démèler, dans les faits que nous allons constater, ce 
qu'il y a de particulier à l’Aspergillus et ce qu’il y a de général. 

Commençons par étudier le liquide de culture de l’Asper- 
sillus; l'examen de ce liquide aux différents stades du dévelop- 
pement de la mucédinée soulèvera une série de questions que 
nous verrons peu à peu s'éciairer à mesure que nous pénétrerons 
plus avant dans l'intimité du phénomène. Nous pouvons, pour 
celte étude, placer l’Aspergillus dans diverses conditions, et voir 
comment ces conditions influent sur l'apparition de la sucrase 
dans le liquide de culture. 

Mettons à l'étude, à 35°, un certain nombre de cuvettes ren- 
fermant le même volume de liquide Raulin, et ensemençons-les 
également, c’est-à-dire avec un nombre de spores aussi identique 
que possible, résultat que nous cbtiendrons en introduisant dans 
chacune de ces cuvettes le même volume d’eau distillée tenant 
en suspension des spores d’Aspergillus empruntées à une cul- 
ture récente. Dès que le développement a commencé sur ces 
cuveltes, nous en sortons une de l’étuve, nous décantons le 
liquide de culture, nous lavons la plante à l’eau distillée, nous 
ajoutons les eaux de lavage au liquide de culture, et nous rame- 
nons ainsi le volume de ce liquide au volume inilial, ou, si l'éva- 
poration a été faible, à un volume supérieur que nous notons. 
Nous pouvons d'une part étudier ce liquide en déterminant ce 
qu'est devenue son acidité, sa teneur en sucre, interverti ou non, 
quelle est sa richesse en sucrase, et d'autre part meltre les don- 
nées de ces diverses expériences en relation avec le poids de la 
plante produite, en pesant celle-ci après l'avoir desséchée à 100°. 
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Répétons cette expérience toutes les 24 heures avec une nouvelle 
culture ; voici les résultats que nous obtiendrons. 


Expérience I. — Chaque cuvette renferme dans 400ce de liquide Raulin : 


Sagcharose ta ii ET I erEC 
Acide tartrique libre. . , 0 8° 72, ou 1,8 pour 1000. 


Durée. Sacch. S. int. Sucre cons. Acidité.  Sucrase. Poids Cendres. 
restant. de plante. 
gr. gr. Le gr. gr gr 

2 4,% 8,3 4,9 4,16 0 3,105 0,116 
Ë 0,3 4,5 12,8 0,74 50 6,200 0,171 
CET 0 17,6 0,076. 67 1,833 0,197 
6 0 0 » 0,038 104 6,870 0,200 
ni) 0 0 » traces. 28 5,080 0,198 


Quelques détails compléteront utilement ce tableau. Le titre des deux 
dernières colonnesexplique suffisamment les nombres qu'elles renferment. Les 
chiffres de la 1e colonne expriment le nombre de jours au bout desquels 
l'étude de la culture a été faite. La 2 et la 3e colonnes expriment le suere 
restant, dans la 2° à l’état de saccharose, dans la 3° à l’état de sucre inter- 
verli, cette dernière quantité étant exprimée en saccharose. La 4° colonne 
indique la quantité de sucre consommé, la 5e l'acidité totale, évaluée en 
acide tartrique. Dans la 6° colonne, j'ai indiqué la sucrase en unités, les 
chiffres gras correspondant à un dosage approximatif. 

Quelques détails relatifs au dosage de cette sucrase serviront d'exemple: 
au procédé de dosage que j'ai décrit plus haut. J'indique chaque dosage par 
le chiffre correspondant de la 4° colonne. 

2. 16 et 4% du liquide ont donné respectivement 9ter 4 et 98 G de 
de sucre interverti; d'autre part 4% de liquide chauffé et 4°° du liquide tel 
quel, ont donné respectivement 9csr 7 et {cer 6, La conclusion est qu'il n'y à 
pas de sucrase. 

3. ot du liquide ont donné respectivement dans les deux tubes 23°#3 et 
9er 8, et dont la différence est 13°8° 5, En admettant la proportionnalité, il 
faudrait employer 7% 4 pour avoir l'unité, ce qui fait en nombre arrondi, 
pour les 400% de liquide, 50 unités. 

4. Ici, j'ai suivi une marche un peu différente, mais qui, en somme, 
revient au même. 50° du liquide ont été amenés à 60° avec de l'eau et la 
soude nécessaire pour les neutraliser. L'emploi de 4°° de ce mélange, ce qui 
correspond à 33 du liquide primitif, m’a donné comme différence des deux 
tubes 12,9. Le calcul montre qu'il faudrait employer 5° 1 du liquide primi- 
tif pour avoir l'unité. En réalité, il en faudra plus, à cause des faits de 
non-proportionnalité que j'ai indiqués. Je fais un essai avec 6° et j'obtiens 
pour les deux tubes 27,9 et 7,9, dont la différence est 20, ce qui correspond 
en tout à 66 unités 6. Les 6% employés n'ont, d’ailleurs, pas d'influence sur 
1 de sucrase normale. 

6. 4° de liquide donnent respectivement 30,7 et 10, dont la différence 


SUCRASE CHEZ L’ASPERGILLUS NIGER. iT 


est 20,7, ce qui fait 10% unités en tout. Même observation relativement à la 
sucrase normale. 

8. L’essai avec 1, 2, 3, 4tt donne, comme chiffres pour 4 et 2e, 95,2 
et 37,8, Je recommence avec 42° 9, 1e 3 et 10° 4. Avec ce dernier volume 
j'obtiens les chiffres 28,4 et 8,8 dont la différence est 19,6, correspondant à 
285 unités en tout. Même observation. 


Voyons maintenant à quelles considérations peuvent nous 
conduire les résultats que résume notre tableau; ils nous four- 
nissent toute une série de faits intéressants. Nous voyons d’abord 
que le sucre reste toujours, jusqu’à sa consommation complète, 
en partie à l’état de saccharose, bien qu'il y en ait une forte 
proportion à l’état de sucre interverti. L’acidité va en augmen- 
tant notablement d’abord, par suite de la formation bien connue 
d'acide oxalique, puis en diminuant peu à peu, jusqu'à devenir 
à peu près nulle. Ces points intéressants, et qu’il était utile de 
signaleren passant, ne sont pas ceux qui doivent, pour le moment, 
attirer le plus notre attention; ce qui nous importe surtout, c’est 
la marche que suit l'apparition de la sucrase dans le liquide. 
Nous remarquons que sa quantité est relativement faible tant 
qu'il y a du sucre à consommer, mais qu’à partir du moment où 
le sucre devient rare, la quantité de sucrase augmente rapide- 
ment, et devient au bout de 8 jours environ 6 fois ce qu’elle était 
le 3° jour; de plus, cette quantité de sucrase est insuffisante pour 
assurer dans la première période du développement, et dans les 
conditions de nos expériences de dosage, l’'interversion de tout 
le sucre qui a disparu. 

Nous nous trouvons donc en présence de ce fait singulier 
d'une substance qui se trouve dans le liquide en quantité insuf- 
fisante pour remplir le rôle qui lui est dévolu, et qui y apparaît, 
au contraire, en grande abondance alors que sa présence est 
inutile et qu'il n'y a plus de matière à transformer. J'espère 
arriver peu à peu, dans la suite de ce mémoire, à donner une 
explication nette de ce fait en apparence paradoxal. Qu'il nous 
suffise pour le moment de l'avoir mis en lumière, et de remar- 
quer qu’il ne saurait s’accorder avec l'hypothèse qui tendrait à 
faire du liquide extérieur au végétal le siège de l’interversion; 
si, au contraire, nous arrivons à établir que c’est dans l’intérieur 
des cellules que doit se passer ce phénomène d’interversion, que 
le sucre trouve dans ces cellules les conditions favorables à sa 
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transformation, et que le passage de la diastase à l'extérieur est 
régi par une modification de l’intérieur des cellules qui rend 
sa diffusion de plus en plus facile, le fait que je viens de signaler 
n'aura plus lieu de nous étonner. 

Nous voyons, en outre, dans nos expériences, un autre phéno- 
mène curieux. Le poids de la plante, qui va en augmentant à 
mesure que le sucre disparaît, et qui atteint son maximum au 
moment où cet élément nutritif est entièrement consommé, va 
ensuite en diminuant régulièrement, à mesure que la quantité 
de sucrase augmente dans le liquide. De plus, c'est la matière 
organique du végétal qui disparaît ainsi, car à partir du moment 
où il diminue de poids, le poids de ses cendres, c’est-à-dire de 
son squelette minéral, reste constant. À quel phénomène inté- 
rieur correspond cette diminution de poids, qui coïncide exté- 
rieurement avec l'apparition de grandes quantités de sucrase 
dans le liquide ? Je vais chercher à montrer que c’est à une con- 
sommalion de réserves nutrilives, que les variations de poids du 
végétal rendent probable ; cette probabilité est confirmée et par 
les caractères extérieurs de la plante et par son aspect microsco- 
pique. 

Lorsque l’Aspergillus est arrivé à fructification complète, la 
culture a l’aspect florissant bien connu : son mycélium, très 
irrégulier et anfractueux à sa face inférieure, présente une dureté 
remarquable et une solidité telle, qu’on peut soutenir la plante 
tout entière par un de ses angles sans qu’elle se déchire. Ces 
caractères disparaissent de plus en plus à mesure que la quantité 
de sucrase augmente dans le liquide; la plante se ramollit, son 
mycélium s’aplanit peu à peu en devenant de moins en moins 
anfractueux, de moins en moins dur; au hout d’un certain temps, 
sa face inférieure devient glaireuse et gluante; sa résistance à la 
rupture est de plus en plus faible, et if arrive un moment où le 
moindre effort suffit pour rompre la couche mycélienne et la 
disloquer. À ces caractères viennent s'ajouter ceux que révèle 
l'examen microscopique. À l’origine, le mycélium est tellement 
serré qu'il est très difficile à dissocier. Il présente de place en 
place des renflements qui semblent bourrés, ainsi qu'un grand 
nombre de points dans les tubes mycéliens, d'une matière qui se 
 colore fortement en rouge brun par l'iodure de potassium iodé, 
réaction qui a été indiquée par divers auteurs comme étant celle 
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du glycogène végélal, et que M. Laurent a mise à profit dans son 
étude sur la formation et la disparition du glycogène chez la 
levure de bière‘. Plus tard, cette réaction devient de moins en 
moins nelte; l'iode ne produit plus qu'une coloration jaune uni- 
forme, les renflements mycéliens semblent devenir de plus en 
plus rares ou confus, et les filaments mycéliens eux-mêmes, en 
particulier les plus gros, semblent vides et flétris; ils sont de 
diamètres très variables en des points rapprochés et sont repliés 
sur eux-mêmes. Tout concourt donc à nous confirmer dans cette 
opinion qu'il y a là une consommalion de réserves, produite, 
comme je le montrerai plus loin, par un état de souffrance de la 
mucédinée. 

Les expériences que je viens de rapporter peuvent soulever 
une objection. Elles sont faites dans des cuvettes en libre commu- 
nication avec l’air extérieur, non stérilisées, et avec un liquide 
qui n'a lui-même subi aucune stérilisation. L'expérience apprend 
que ces conditions sont suffisantes pour mener une culture 
d’Aspergillus à bonne fin ; il étouffe tous les êtres qui pourraient 
tenter de se développer à côté de lui, et, à moins que la semence 
employée ne soit vieillie et ne subisse dans son développement 
un retard notable, la culture est toujours pure. On peut objecter 
qu'il n’en est plus de même à partir du moment où les éléments 
nutritifs font défaut, et où le liquide est devenu de l’eau presque 
pure ; dans ces conditions, les organismes extérieurs peuvent 
intervenir; il se produit une véritable macération d’Aspergillus 
qui, l'expérience me l'a montré, est un milieu de culture favo- 
rable à certains êtres. Les faits que nous observons pourraient 
donc ètre le résultat de la superposition d’un effet dù à l’Asper- 
gillus et d’une sécrétion due à d’autres microbes présents. En 
réalité, il n’en est rien. Je dois d’abord dire que le liquide que 
surnage la plante reste toujours limpide; mais nous devons 
répondre à cette objeclion d'une manière plus rigoureuse. 

ExpéRtexce IL. — Ces raisons m'ont conduit à faire des cultures 
en milieu stérile, non pas stérilisé par la chaleur, ce qui aurait 
pu produire une interversion partielle du sucre, et chauger les 
conditions de l'expérience, mais dans un liquide Raulin stérilisé 
par filtration au travers d'une bougie Chamberland. Ce liquide 


4. Ces Annales, 1889, p. 113. 
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est introduit par portions de 40%, mesurés avec une pipelte 
flambée, dans un certain nombre de fioles à fond très plat, fer- 
mées par un tampon de coton et flambées. Chaque fiole renferme : 


SACCHATOS ERA ER RER SEINE PEAR a ET 
Acidestartrique libre LE Ste. : sr,066 


c’est-à-dire environ 10 fois moins que chacune des cuvettes de 
notre 1" expérience. Ces fioles sont ensemencées aussi égale- 
ment que possible avec des spores d'Aspergillus cultivé à l’état 
de pureté. Voici les résultats de celte nouvelle expérience. 


Durée. Sacch. S. int. Sucre cons. Acidité. Sucrase. Poids de plante. 
restante gr. gr. gr. gr. 
2 0 05,57 1,35 0,072 2,5 0,666 
5 O0 traces. ET 0,040 9 0,757 
S 0 ) 0:27 AS moe 
6 0 » » 3% 0,474 
7 » » D | 0,455 


À partir du 7° jour, la diminution de la sucrase, qui est vrai- 
semblablement due à une oxydation, devient lente et très irré- 
gulière si l'on passe d’une fiole à l’autre, de 24° en 24”, ce qui 
peut tenir à ce qu’une légère différence, existant à l’origine entre 
nos vases de culture, et s’accentuant avec le temps, a produit 
une différence notable dans la formation de la sucrase et dans 
son passage dans le liquide. Si, comme je le montrerai et comme 
les faits déjà signalés permettent de le prévoir, ce phénomène 
est un fait de diffusion, il peut fort bien, envisagé sous ce jour 
nouveau, perdre le caractère de régularité qu’on eût été jusqu'ici 
autorisé à en attendre. J'ai, d’ailleurs, constaté, dans une expé- 
rience analogue à la première relatée, un passage notablement 
moindre de sucrase dans le liquide, sans qu’il m'ait été possible 
de saisir la cause de cette diminution. Contentons-nous donc de 
poursuivre l'examen au phénomène tant que sa marche est 
régulière. 

Notons d'abord que cette nouvelle expérience diffère de la 
première en ce que l’aération de la plante est moins facile; de 
plus, le liquide est en couche plus mince, c’est-à-dire que le 
rapport entre sa surface et son épaisseur est plus considérable. 
Sans vouloir trop insister pour le moment sur cette circonstance, 
nous ne pouvons cependant nous empècher de la rapprocher de 
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ce fait que la plante a atteint son développement complet plus 
rapidement {la formation des spores commençait déjà au bout 
de 30 heures), le sucre a disparu plus vite et la sucrase a passé 
dans le liquide en quantité relativement bien plus grande que 
dans la première expérience. Ce rapprochement est encore auto- 
risé par une troisième série d'expériences, conduites en tout 
point comme les précédentes, ce qui me dispense d’en donner le 
détail, mais dans lesquelles les vases de culture étaient parcourus 
par un courant d'air destiné à maintenir constamment la plante 
en contact avec un excès d'oxygène. Dans ces conditions, bien 
que la diminution de poids du végétal se soit également pro- 
duite, l’apparition de la sucrase dans le liquide a été très lente, 
et sa quantité plus faible ; elle ne dépassait pas 12 unités à la fin 
du 5° jour; puis elle est montée à 30 unités, le 6° jour, pour 
décroître ensuite irrégulièrement. 

En somme, si nous meltons de côté les différences que ces 
deux nouvelles séries d'expériences présentent au point de vue 
des quantités de sucrase, différences dont nous ne sommes pas 
encore prêt à donner une explication solidement établie, nous 
voyons que la marche du phénomène est la même lorsque l’asper- 
gillus est cultivé en liquide stérile ou dans des cuvettes : /a 
quantité de sucrase, très faible à l'origine, croit rapidement ensuite. 
à partir du moment où le sucre « disparu. 


III. De DIFFÉRENTES CAUSES QUI PROVOQUENT L'APPARITION DE LA 
SUCRASE DANS LE LIQUIDE DE CULTURE DE L'ASPERGILLUS. 


J'ai fait voir que l'apparition de la sucrase dans le liquide de 
culture de l’Aspergillus correspond à une consommation de 
réserves nutritives: comme cette consommation de réserves 
coïncide avec la disparition de l'aliment principal de la plante, 
on est conduit à penser que le passage de la sucrase à l'exté- 
rieur des cellules subit l'influence d’un état de souffrance de ces 
cellules. Je vais chercher à donner une preuve expérimentale 
de cette manière de voir ; cette preuve expérimentale va en même 
temps répondre à une idée qu'on pourrait se faire sur la fonction 
diastasisène de l’Aspergillus. en se fondant sur des faits qui 
existent dans la science au sujet de cette fonction. 
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M. Wasserzug a étudié ‘ une mucédinée du genre Fusarium, 
chez laquelle l'apparition de la sucrase coïncide avec la formation 
des conidies ; il ajoute, il est vrai, fort justement que l’absence 
de sucrase dans le liquide ne permet d'émettre aucune opinion 
sur ce qui peutse passer dans l’intérieur des cellules. D'ailleurs, 
avec l'organisme de M. VWasserzug, la disparition du sucre 
marche très lentement, et la quantité de sucrase qui apparaît 
dans le liquide, autant qu'il est possible de conclure à cette 
quantité en envisageant la dose de sucre interverti présent, est 
toujours assez faible ; de sorte qu'il ÿ a là une grande différence 
avec ce que nous observons pour l’Aspergillus. Mais, on peut 
considérer que ce n’est qu'une différence de doses, Lelle qu'on 
peut l’observer entre un organisme consommateur peu énergique 
de sucre et un organisme dont cette substance est, au contraire, 
l'aliment de prédilection. Il y a lieu dès lors de se demander si, 
au point de vue de l'apparition de la sucrase dans le liquide de 
culture, l'Aspergillus n’est pas analogue au Fusarium, et si la 
connaissance du travail auquel je viens de faire allusion ne 
pourrait pas conduire à une interprétation analogue. Cest, en 
effet, à partir du moment où les spores se forment, moment qui 
coincide avec la disparition totale du sucre, que la sucrase com- 
mence à être abondante dans le liquide; de sorte que si, avec la 
tendance assez généralement répandue, on envisage le phéno- 
mène extérieur, constaté dans le liquide de culture, comme étant 
l'image plus ou moins lointaine de ce qui se passe dans les 
cellules de la plante, l'interprétation de M. Wasserzug semblera 
applicable ici. 

Je vais faire voir que pour l’Aspergillus cette interprétation 
serait erronée; le fait que nous avons observé est une coïnci- 
dence dans le temps, et nullement une coïucidence entre deux 
fonctions physiologiques ayant entre elles une relation de cause 
à effet; nous verrons en même temps apparaître l'influence de 
l’état de souffrance du végétal que je visais plus haut. 

Tout d'abord, nous pouvons retarder l'apparition de la sucrase 
dans le liquide en prolongeant le temps pendant lequel la mucé- 
dinée a de la matière alimentaire à sa disposition. Il suffit de 
prendre deux cultures identiques, âgées de 48 heures, période à 


1. Ces Annales, 1887, p. 525. 
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laquelle la sucrase n’est présente dans le liquide qu’à une dose très 
faible. On décante ce liquide, on lave la plante à l’eau distillée, 
et on fait passer au-dessous de l’une des cultures de l’eau pure, au- 
dessous de l’autre de l’eau sucrée. Au bout de 36 ou 48 heures, 
on trouve dans l’eau pure une quantité de sucrase notable, dans 
l'eau sucrée une quantité insignifiante. L'état d’inanition nous 
apparaît donc comme ayant une influence considérable sur 
l'apparition de la sucrase dans le liquide, et cette apparition peut 
suivre à une distance plus ou moins grande celle des organes 
fructifères. 

Empêchons maintenant, par une expérience inverse, l’appa- 

‘rition de ces organes fructifères, en produisant en même temps 
un état de souffrance autre que celui de l’absence de matière 
alimentaire ; nous n’en verrons pas moins apparaître la sucrase 
dans le liquide. Voici comment je suis arrivé à ce résultat. Dans 
4 ballons à fond rond de 200 à 250°® , À, A’, B. PB’, j'introduis 
100% de liquide Raulin; 40 heures après l’ensemencement, fait. 
dans des conditions qui excluent toute intervention de microbes, 
la fructification n'ayant pas encore commencé, je remplace le 
liquide de A et A’par 200 d’eau pure; en B etB' j'ajoute 100° de 
liquide Raulin. A et B sont scellés avec la petite quantité d'air 
qu'ils renferment, et la plante immergée; A’ et B' sont fermés 
vides d'air. Les 4 ballons ont donné un seul et même résultat; le 
développement de la plante reste stationnaire, et au bout de 
48 heuresontrouve dansle liquideune quantité desucrasenotable, 
35 à 45 unités par ballon. Nous voyons donc qu'ici l'apparition 
de la sucrase a été produite par des causes différentes de celles 
que nous avions mises en œuvre précédemment, l'immersion 
d'une part, l'absence d'oxygène de l’autre produisant toutes deux 
l'impossibilité de la fructification. 

Il n’y a donc entre le fait de la formation des spores et celui 
de l’apparition de la sucrase dans le liquide de culture de l’As- 
pergillus aucune relation physiologique; de plus nous sommes 
peu à peu conduits à cetle conclusion que la sucrase semble se 
former dès l’origine dans les cellules, pour passer ensuite dans 
le liquide, dès que les conditions de la vie deviennent défavora- 
bles, quelle que soit d’ailleurs la période du développement de 
la mucédinée à laquelle interviennent ces conditions. Cette 
hypothèse nous conduit aussi à admettre que le phénomène 
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d’interversion se passe dans l'intérieur des cellules, opinion qui 
est d’ailleurs d’accord' avec les idées généralement acceptées. 
Cette opinion recevra un commencement de preuve expérimentale 
si, créant à l'Aspergillus des conditions dans lesquelles l’inter- 
version du sucre en dehors de ses cellules devient difficile ou 
impossible, nous le voyons cependant arriver à un développement 
complet, après une ère de difficultés dont il aura fini par 
triompher. 

Nous savons que le liquide Raulin a une acidité notable, et 
que si on offre à l’Aspergillus un liquide neutre, la première 
transformation chimique à laquelle donne lieu son développe- 
ment est l’acidification du milieu de culture par formation 
d'acide oxalique. Arrangeons-nous de manière à empêcher le 
liquide de devenir acide et à le rendre même légèrement alcalin. 
Il suffit pour cela de mettre de la craie au fond de notre vase de 
culture et de forcer un peu la dose de carbonate de potasse que 
le liquide renferme, en ayant soin d'éviter, de plus, qu'il renferme 
la moindre trace de sucre interverti. Dans ces conditions, le 
développement de l’Aspergillus est considérablement retardé; le 
temps pendant lequel les spores ensemencées restent inertes à la 
surface du liquide peut aller jusqu'à 5, 6 et même 8 jours. Au 
bout de ce temps, les spores finissent par se développer, vrai- 
semblablement aux dépens des éléments qu’elles apportent avec 
elles, comme elles le feraient dans l’eau pure, et dès que ce 
premier développement s’est produit, la culture suit son cours 
normal. 

Ainsi donc l'acidité du milieu de culture n’est pas absolument 
nécessaire pour l’Aspergillus ; l’absence d’acidité lui crée toute- 
fois des difficultés considérables qui amènent un retard notable 
dans son développement. Mais il faut remarquer que nous 
sommes ici en présence d’un. producteur énergique de sucrase, 
et qu'avec un autre être le même fait pourra fort bien ne pas se 
produire : il pourra arriver que ces conditions défavorables à 
l’interversion qu'on lui crée à l'origine constituent pour lui une 
difficulté insurmontable, à moins qu'une petite quantité de sucre 
interverti, suffisante pour assurer le premier développement, ne 
soit présente dans la liqueur à l'insu de l’expérimentateur, ou 
ne puisse se produire par suite d’une légère acidité du milieu 
de culture. C’est là un fait intéressant que j'ai constaté avec la 
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mycolevure de M. Duclaux, et sur lequel j'aurai l’occasion de 
revenir plus tard. 

L'expérience que je viens de citer, ajoutée aux notions déve- 
loppées jusqu'ici, nous permet donc de supposer que tout le 
phénomène d'interversion se passe dans l’intérieur des cellules 
et que la sucrase se forme dans ces cellules dès leur premier 
développement. Nous devons dès lors nous proposer de faire un 
pas de plus pour transformer en une certitude fondée sur l’expé- 
rience la probabilité acquise jusqu'à présent, et essayer de 
pénétrer dans l’intérieur de la cellule, pour étudier les matériaux 
que nous y rencontrerons. | 


IV. ÉTUDE DE LA SUCRASE DES CELLULES DE L'ASPERGILLUS. 


Quels sont les moyens que nous avons à notre disposition 
pour étudier le contenu des cellules ? Je ferai d’abord remarquer 
que nous ne pouvons pas employer les procédés chimiques de 
destruction des enveloppes cellulaires qui ont été utilisés par 
Nægeli pour l'étude de la cellule de levure. La substance qui 
nous intéresse le plus pour le moment, la sucrase, ne résisterait 
pas à ce mode de traitement, qui exige le concours dela chaleur. 

Un autre procédé mérite notre examen. C’est celui qui a été 
mis en lumière par M. Gayon:, qui a reconnu que les dissolutions 
salines concentrées, en particulier, comme l'avait déjà vu Dumas, 
le tartrate neutre de potasse, facilitent considérablement la dif- 
fusion des matières albuminoïdes et de la sucrase renfermées 
dans les cellules des êtres inférieurs. J’ai cherché à mettre cette 
action à profit; elle m'a fourni quelques faits intéressants que 
j'indiquerai plus loin ; mais, pourle dosage delasucraseintérieure, 
j'ai dû renoncer à ce procédé pour plusieurs raisons. D'abord 
le tartrate neutre de potasse, qui est le sel dont l’action est la 
plus énergique, n’enlève à la cellule qu’une partie de sa sucrase ; 

de plus son action retardatrice sur leffet de cette sucrase est 
telle que le dosage déjà si délicat devient très difficile et ne 
peut se faire que par une voie très détournée et compliquée qui 
le rend beaucoup trop pénible. J'aurais pu essayer d’autres 
actions de substances chimiques : mais comme j'ai obtenu par 
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un autre moyen des résultats qui, sans correspondre peut-être à 
des nombres très précis, fournissent cependant des chiffres 
comparables entre eux, je me suis arrêté à ce procédé, dans le 
détail duquel je vais entrer maintenant. 

Ce procédé est mécanique; il consiste à broyer le végétal, 
lavé préalablement à l’eau distillée, nou pas dans un mortier, 
mais à la molette sur un plan de verre, avec une petite quantité 
d'eau et de sable. On arrive ainsi, avec un peu de pratique, à 
transformer la mucédinée en une sorte de pommade très homo- 
gène, dans laquelle l'examen microscopique révèle la rupture 
de presque toutes les cellules; nous trouvons d’ailleurs plus 
loin un autre critérium de la valeur de ce procédé. Tel qu'il est, 
il réussit avec l'Aspergillus, dont les cellules sont de dimensions 
relativement considérables, dimensions qui les rendent plus 
accessibles que celles d’autres êtres aux actions mécaniques. Le 
produit du broyage est mis en suspension dans l’eau distillée, 
avec une trace d'essence de moutarde, destinée à prévenir son 
altération, et jeté sur un fillre. Je me suis toujours arrangé de 
manière à amener le liquide filtré, avec les eaux de lavage du 
filtre, à occuper le mème volume que le liquide de culture auquel 
la mucédinée broyée avait élé empruntée. On recueille ainsi 
dans ce liquide la presque totalité de la sucrase des cellules, et 
c'est là Le critérium qui permet d'apprécier la valeur du procédé. 
Si, en effet, on rajoute de l’eau sur le filtre, on recueille dans le 
liquide qui passe, après cette opération qui, à cause de la lenteur 
de la filtration, peut être considérée comme une véritable macé- 
ration et non comme un simple lavage, une quantité de sucrase 
qui dépasse rarement un dixième de la quantité renfermée dans 
le premier liquide; cette seconde quantité doit être ajoutée à la 
première dans l'évaluation de la sucrase totale. Il n'est pas 
douteux qu'après celte seconde filtration la quantité de sucrase 
qui reste dans la mucédinée est absolument négligeable. 

Le liquide ainsi recueilli a une acidité très faible. Cette cons- 
tatation nous fait voir que le contenu des cellules a, du moins 
en certains points, une réaction acide, et que celte réaction est 
plus que suffisante pour neutraliser l'alcalinité des parties 
alcalines du protoplasma. En ces points acides, les conditions 
favorables à l’interversion par la sucrase et à sa conservation se 
trouvent réalisées. 
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Le liquide de broyage possède de plus une propriété sur 
laquelle j'aurai l'occasion de revenir plus tard; 1l présente les 
réactions de l’albumine, en particulier la propriété de donner 
un coagulum sous l'influence de la chaleur; maïs le volume de 
ce coagulum semble devenir de moins en moins considérable à 
mesure que la plante avance en âge. J'aurai à mettre plus tard 
ce fait en relation avec un autre fait résultant d'expériences qui 
ne sont pas encore assez avancées pour que je les publie actuel- 
lement : c’est la plante toute jeune qui renferme le plus d'azote 
organique; sa teneur en azote va en diminuant notablement à 
mesure que son développement se poursuit. 

Indépendamment de ces éléments et de la sucrase que nous 
étudierons tout à l'heure, le liquide de broyage de l’Aspergillus 
renferme, comme on pouvait s’y attendre, du sucre interverti. 
Mais il y a un fait plus inattendu, que je ne fais que signaler en 
passant; ce liquide renferme du saccharose difficilement dosable 
à cause de la présence de matériaux divers, entre autres de 
matières albuminoïdes. Mais l’action du tartrate neutre de 
potasse, auquel je reviens comme je l’annonçais plus haut, per- 
met de vérifier l'exactitude de ce fait. Le tartrate neutre de 
potasse ne permet, en effet, qu’à un pelit nombre d'éléments de 
se diffuser hors des cellules, et lorsque la plante est restée per- 
dant quelques heures en contact avec ce sel, il arrive souvent 
qu'on a un liquide à sucrase non réducteur, mais qui prend un 
pouvoir réducteur énergique si on l’abandonne pendant quelques 
heures à la température de 56°, indice certain de la présence du 
saccharose. Il nous resterait à voir si ce fait se produit à toutes 
les périodes du développement de la mucédinée ; nous ne sommes 
pas encore en mesure d'examiner ce point. Mais si nous rappro- 
chons le fait que je viens de signaler de ceux qui vont suivre, 
nous ne pouvons expliquer celte présence simultanée de sucrase 
et de sucre non interverti dans les cellules de l’Aspergillus qu’en 
admettant, soit la localisation de la sucrase dans certaines cellules, 
soit la localisation en certains points de la cellule des conditions 
favorables à l’interversion. 

Après avoir examiné ces quelques propriétés du liquide de 
broyage de l'Aspergillus, tournons-nous du côté de la sucrase, 
et cherchons à voir à quelle époque et dans quelles proportions 
elle apparaît dans l’intérieur des cellules. J'ai mis en train, pour 
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cette étude, 10 cultures d’'Aspergillus aussi identiques que pos- 
sible, dans des fioles à fond plat de 250°*, renfermant chacune 
100% de liquide Raulin stérilisé par filtration. Chaque fiole 
renferme : 


SACERALDS ON PARAMETERS 4 #7 44 
Acide tartrique libre. . . . . . 0 8 170 


Au bout de 40 heures, je retire deux fioles de l’étuve, et à 
partir de ce moment, j'en retire deux nouvelles de 24 heures en 
24 heures. Les deux fioles retirées de l’étuve renferment des 
cultures identiques : leur identité est attestée par ce fait que la 
teneur en sucre, interverti ou non, des deux liquides de culture 
et leur acidité sont exactement les mêmes. L'une des fioles me 
sert à déterminer le poids de végétal que j'étudie dans l’autre en 
le broyant. Voici les résultats de cette étude; en mème temps 
que les chiffres relatifs à la sucrase, je donne tous les renseigne- 
ments que j'ai déjà indiqués à l’occasion d’autres expériences, 
parce qu'ici l'examen a eu lieu régulièrement et à des périodes 
plus rapprochées de l’origine de la culture, de sorte que ces nou- 


velles données complètent dans une certaine mesure les 
anciennes. 


Durée. Sacch. S.int. Sucre cons.  Acidité. Sucrase du  Sucrase Poids de plante. 
restants. liquide. des cellules, = 

gr. gr. gr. or. gr. 

1 1,36. 2,36 0,92 0293 2 DS 0,65 

2 0,22: 4,69 2,51 0,365 3 47 1,265 

3 0 0,7 3,14 0,267 ÿ (5) 1,78 

4 0 0 4,44 0,145 10 44 1,65 

) 0 0 » 0,135 13 39 1,61 


D'autres expériences, que j'omets pour ne pas allonger inu- 
tilement cet exposé, conduisent à des conclusions tout à fait 
comparables à celles que nous avons maintenant à mettre en 
lumière; je n'insiste que sur les faits relatifs à la sucrase, les 
autres nous élant déjà suffisamment connus. 

Nous voyons nettement que la quantité maximum de sucrase 
présente dans les cellules apparaît dès l’origine, dès le premier 
développement de la mucédinée. Cette quantité va ensuite en 
décroissant lentement et assez régulièrement dans ces cellules, 
en même temps qu'il en passe au dehors des quantités de plus 
en plus grandes. Mais il faut remarquer que la somme de la 
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sucrase extérieure et intérieure n’atteint pas le chiffre initial, et 
va, au contraire, endiminuant assezrégulièrement, sauf variation 
de quelques unités. Quel que soit le mécanisme de cette décrois- 
sance, qui correspond peut-être à une destruction partielle de 
sucrase incomplètement compensée par une formation nouvelle, 
nous nous trouvons en présence de ce fait curieux que toute la 
sucrase que la plante pourra élaborer se trouve, comme quantité, 
formée dès l’origine du développement. Il est important de cons- 
tater en outre que les variations de la somme de la sucrase du 
liquide et des cellules, qui sont assez faibles, ne suivent nulle- 
ment les variations de poids de la plante, qui sont considérables. 
Ainsi cette somme, qui était 60 à l’origine et correspondait à un 
poids de plante de 05" 65, tombe à 50, alors que le poids de plante 
s'élève à 15° 25. 

La constatation de ce fait nouveau a d'autant plus d'impor- 
tence qu’elle sert, pour ainsi dire, de clef à tous les faits com- 
plexes que nous avons présentés jusqu'ici. La formation de la 
sucrase dans les cellules se présente à nous comme suivant une 
marche toute différente, inverse de celle que nous avons obser- 
vée pour son apparition dans le liquide de culture, et la contra- 
diction que nous observions lorsque nous avons étudié ce der- 
nier phénomène, entre la formation abondante de diastase et 
l'absence de l'aliment qu’elle doit transformer, ne subsiste plus. 
Tout ce qui se passe dans le liquide de culture relativement à 
cette apparition de la sucrase doit se résumer pour nous en un 
phénomène de diffusion, et si nous nous reportons à ce que nous 
avons vu au sujet de la consommation des réserves nutritives, 
la diffusion nous apparaît comme devenant de plus en plus 
facile à mesure que les éléments présents dans l'intérieur des 
cellules vont en disparaissant,. 


On voit, en somme, quelle complexité présentent tous ces 
phénomènes, et combien il faut étre prudent dans leur interpré- 
tation. Les faits que nous avons cherché à mettre en lumière 
nous montrent en particulier qu'on ne doit pas se hâter de con- 
elure qu’un être ne fabrique pas de sucrase parce qu'on n’en 
trouve pas dans son liquide de cullure; en effet, même pour 
l’Aspergillus, qui peut être considéré comme un producteur 
énergique de sucrase, au moment où le liquide de culture n'en 
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renferme que des traces insignifiantes, les cellules en contiennent 
des quantités considérables si on les compare au poids de sucre 
qu’elles ont à intervertir. Il ne faudrait pas conclure davantage 
de ce que la sucrase apparaît plus tard en quantité notable dans 
le liquide, que cette apparition coïncide avec celle d’une fonction 
nouvelle diastasigène ; il pourra même se faire qu'à ce moment 
les cellules renferment beaucoup moins de diastase qu’à l’origine. 

Nous pouvons maintenant essayer d'étendre à d’autres espèces 
les nolions que nous venons d'établir pour l’'Aspergillus, et qu'on 
peut résumer dans les conclusions suivantes. Les produits qu’on 
trouve dans le liquide de culture d’un organisme peuvent ne 
donner qu'une idée très éloignée de ce qui se passe dans la cel- 
lule elle-même; comme c'est dans la cellule que la matière 
alimentaire devient assimilable, c’est là que doivent être locali- 
sées les diastases destinées à opérer cette transformation, et 
c'est là qu'il faut s’efforcer d'aller les chercher. Sans doute, le 
problème que nous nous étions proposé de résoudre au début 
de ces recherches, à savoir de suivre la marche de la sécrétion 
d'une diastase par un organisme déterminé, devient de plus en 
plus délicat; mais il nous semble que si nous n'avons pas encore 
à notre disposition tous les moyens à mettre en œuvre pour 
atteindre notre but, la connaissance du point où il faut s'appli- 
quer à chercher ces diastases nous rapproche cependant de la 


solution. 
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Une des propriétés les plus importantes de la bactéridie du 
charbon est celle de donner des spores. Ces spores se forment 
dans les milieux de culture solides ou liquides, en présence de 
l'air, lorsque la température est supérieure à 16°. Le bacillus 
anthracis croît dans ces conditions, en longs filaments à l’inté- 
rieur desquels apparaissent les germes. 

Dans le sang et dans les organes des animaux charbonneux, 
la bactéridie ne trouve pas d'oxygène libre, aussi elle reste courte 
et ne donne jamais de spores. Seuls les bacilles, contenus dans 
le sang qui sort par les naseaux, le rectum et les éraillures de la 
peau du cadavre, arrivent au coutact de l'air et peuvent faire des 
germes. 

Les spores du charbon sont très réfringentes, elles se dis- 
tinguent facilement à l'examen microscopique et par la facon 
dont elles se comportent vis-à-vis des matières colorantes. 
Cependant, l'examen au microscope, même de préparations 
colorées, ne permet pas de dire avec certitude qu’une culture ne 
contient pas de spores. Pour s'assurer que les bactéridies n’ont 
pas de germes, 1l faut les chauffer pendant quinze minutes à une 
température de 65° et les ensemencer ensuite dans du bouillon. 
Les filaments bactéridiens périssent à 65°, mais non les spores 
qui résistent pendant quinze minutes à une température de 90°. 

Les spores du charbon ne se forment pas à une température 
trop basse, elles ne se produisent pas non plus à une température 
trop haute. MM. Pasteur, Chamberland et Roux ont fait con- 
naître, les premiers, des conditions de culture dans lesquelles 
la bactéridie ne donne pas de germes. Il suffit de semer du sang 
charbonneux dans du bouillon de veau légèrement alcalin main- 
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tenu à 420,5 pour obtenir une culture sans spores. Dans ces 
conditions, les filaments bactéridiens perdent leur virulence et 
finissent-par périr sans avoir fait de graines. Si on ensemence 
ces bactéridies sans spores, cultivées à haute température dans 


x 


du bouillon mis à l’étuve à 30°, elles donnent une culture qui 
contient des germes; elles n’ont donc pas perdu l'aptitude à 
donner des spores. La culture à 42°,5 a modifié leur virulence 
d’une façon définitive, mais non leur faculté sporogène. 

En 1883, MM. Chamberland et Roux ont publié’, dans les 
Comptes rendus de l’Académie des Sciences, une note dans 
laquelle ïls signalent l’existence de bactéridies virulentes qui 
ont perdu d’une façon définitive la faculté de donner des spores. 
Ils ont obtenu cette race de bactéridies en cultivant du sang 
charbonneux dans du bouillon additionné de + de bichromate 


2000 


de potasse. Les bacilles qui ont poussé pendant un certain temps 
dans ce milieu ne forment pas de germes quand on les ense- 
mence dans du bouillon ordinaire, même dans les conditions 
d'aération et de température les pius favorables à la production 
des spores. Comme ils n’ont pas perdu leur virulence, on peut 
les faire passer par un grand nombres d'animaux, cobayes, 
lapins, moutons, sans qu'ils recouvrent la faculté sporogène ‘. 


(1) Comptes rendus Acad. des sc. 1883, p. 1090. 

Ce travail est peu connu, puisque tous ceux qui ont écrit depuis sur les bacté- 
ridies asporogènes n'en font pas mention. Ainsi, M. Lehman qui a publié en 
juin 4887 (Munch. med. Wochens.) une note sur les bactéridies asporogènes, croit être 
le premier observateur qui les ait étudiées. M. Lehman avait trouvé ces bactéridies 
sans spores dans de vieilles cultures de charbon faites sur gélatine, et conservées 
depuis longtemps au laboratoire de M. Koch. Il ne sait pas les conditions dans 
lesquelles elles s'étaient produites, c'est le hasard qui les a mises entre ses mains 

Dans un travail paru récemment (Zeitsehr. f. Hyg., t. VIT, 1889. p. 171), M. Bebring 
annonce qu’il a préparé deux variétés de bactéridies ne donnant pas de spores. 
L'une provient d'un charbon virulent étudié dans le t. VI du Zeitschrift f. 
Hygiene; elle a été obtenue par ensemencement de ce charbon sur de la gélatine 
nutritive à 8 0}, peptonisée et salée, à laquelle M. Behring avait ajouté un peu 
d'acide rosolique. De cette culture originelle, il isola des colonies sur des plaques, et 
quelques-unes furent le point de départ de cultures de bactéridies qui montraient 
encore dans l'intérieur des filaments des grains réfringents ne se comportant pas 
comme des spores vis-à-vis des matières colorantes, mais leur ressemblant beaucoup 
à l'examen microscopique. Ces bactéridies inoculées aux animaux les firent périr, 
et, après quelques passages, elles étaient devenues tout-à-fait inaptes à donner des 
spores dans les cultures. M. Bebring ne dit pas quelle proportion d'acide rosolique 
contenait la gélatine, il ne dit pas non plus si l'expérience a élé répétée et si l’ad- 
dition d'acide rosolique au milieu de cultures permet d'obtenir sûrement des bacté- 
ridies sans spores. 
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Ces bactéridies asporogènes ne sont pas seulement intéres- 
santes comme exemple des modifications permanentes que 
l’on peut faire subir aux microbes, elles peuvent être fort utiles 
aux expérimentateurs dans mainte occasion où ils veulent être 
assurés d'employer des bacilles virulents sans spores. Aussi, nous 
allons décrire ici un procédé très commode pour obtenir des cul- 
tures de bactéridies asporogènes. 

Dans des tubes à essai contenant du bouillon de veau légère- 
ment alcalin, on ajoute des quantités variables d'eau phéniquée, 
de façon que le premier tube contienne 2/10,000 d’acide phénique, 
le second 4/10,000, et ainsi de suite jusqu'au dixième tube qui 
renferme 20/10,000 d’antiseptique. Ainsi, un tube quelconque 
de la série renferme 2/10,000 d'acide phénique de plus que celui 
qui le précède immédiatement; un onzième tube, contenant 
10c de bouillon pur, sert de témoin. Le volume du liquide est 
de 10° dans tous lestubes; ceux-ci, ainsi préparés, sont stérilisés à 
l’autoclave par un chauffage à 115°. Pour éviter toute perte d'acide 
phénique pendant la stérilisation, il est bon defermer les tubes à 
la lampe au-dessus du coton dont ils sont munis. Après refroidis- 
sement, l'extrémité supérieure des tubes est coupée; ceux-e1 sont 
alors ensemencés avec une gouttelette du sang d’un animal qui 
vient de succomber au charbon. Il faut avoir soin, en faisant 
l'ensemencement, de ne pas mettre desang sur la paroï, mais de 
déposer la gouttelette au sein même du liquide, de façon qu’elle 
tombe rapidement au fond du tube et qu'aucune bactéridie ne 
puisse échapper à l’action de l’antiseptique. 

Les tubes ensemencés sont mis à l’étuve à 30°-33°. Les bac- 
téridies se développent d'autant plus lentement que la dose 

La seconde variété de bactéridies asporogènes étudiées par M. Behring avait 
pour origine un charbon atténué par la chaleur dans le laboratoire de M. Flugge. 
La virulence de cette bactéridie était celle d’un second vaccin. C’est en la cultivant 
sur la gélatine nutritive, additionnée de {°° d'HCI normal pour 100e de gélatine, 
que M. Bebring a préparé la variété sans spores. 

Dans un précédent article sur les antiseptiques et le charbon, M, Bebring à 
constaté que la moitié ou le tiers des doses d’antiseptiques nécessaires pour entraver 
le développement du bacillus anthracis suffisent pour empêcher ou diminuer la 
formation des spores. 

Dans leur mémoire publié en 1883, MM. Chamberland et Roux ont signalé que 
l'addition de petites quantités d'acide phénique et de bichromale de potasse aux 
bouillons de culture dans lesquels on a semé du sang charbonneux empêchent la 


formation des germes. M. Behring, pas plus que M. Lehmam, n’a eu connaissance 
du travail de MM. Chamberland et Roux. 
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d'acide phénique est plus forte. La cullure est toujours moins 
abondante dans les bouillons phéniqués que dans le bouillon 
ordinaire, elle se fait en général en flocons qui restent dans la 
profondeur, si on n’agite pas les tubes; d’autres fois le développe- 
ment se produit dans toute la masse du liquide et lui donne un 
aspect trouble ; c’est surtout dans les lubes les plus riches en 
antiseptique que cette apparence se produit. 

Il faut éviter que la bactéridie vienne se cultiver à la surface du 
liquide en formant une couronne adhérente à la paroi du verre. 
Les bacilles qui croissent ainsi au large contact de l'air, en dehors 
du liquide antiseptique, ne tardent pas à donner des germes, 
principalement dans les tubes les plus pauvres en acide phénique. 
Lorsque ces flocons superficiels se produisent, on les immerge 
en agitant un peu. Le bouillon à 20/10,000 d’acide phénique 
reste stérile, et les bacilles ensemencés y meurent rapidement. 

Après huit à dix jours, on prélève un peu de la culture dans 
chacun des tubes et on la chauffe pendant quinze minutes à 65°, 
puis on sème celte portion chauffée dans du bouillon de veau 
ordinaire. Dès le lendemain, les ensemencements faits avec le 
tube témoin et le tube à 2/10.000 se montrent fertiles. Ceux 
faits avec le tube à 4/10,000 et le tube à 6/10,000 donnent 
souvent une culture les jours suivants, mais les autres restent 
inféconds pour la plupart, et montrent ainsi que la bactéridie 
ensemencée était sans spores. 

La proportion d’antiseptique nécessaire pour empêcher la 
formation des spores varie avec la composition du bouillon, 
l’origine de la bactéridie, la facilité d'accès de l'air dans la cul- 
ture*. C’est pour cela qu'on prépare Loute une série de tubes qui 
ne diffèrent entre eux que par de très faibles quantités croissantes 
d'acide phénique. Il y a souvent des résultats imprévus dans 
ces expériences, on voit par exemple un tube à 6/10,000 d'acide 

4. Dans les cultures phéniquées très aérées, la bactéridie ne perd pas aussi ra- 
pidement l'aptitude à faire des spores que dans les cultures où le renouvellement 
de l’air se fait difficilement. Aussi la forme des vases de culture n'est pas sans in- 
fluence sur les résultats. Ainsi, dans le mémoire cité de MM. Chamberland et Roux, 
on dit que du sang charbonneux semé dans du bouillon additionné de 1/600 d’a- 
cide phénique, donnait une culture qui, après 29 jours, ne contenait pas de spores, 
mais qui, ensemencée dans du bouillon ordinaire, formait des germes. Si cette expé- 
rience semble en contradiction avec celles que nous venons de rapporter, c'est que, 


en 1885, nos flacons de culture étaient très aérés, tandis que nous avons opéré aujour- 
d’hui dans des tubes où le bouillon s'aère peu, parce qu'il est en grande épaisseur. 
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phénique ne pas donner de spores, tandis qu'un autre à 10/10,000 
en contiendra, bien que tous deux aient été ensemencés avec le 
même sang charbonneux ". 


La bactéridie ne perd pas subitement la faculté de faire des 
spores: si on la retire du milieu antiseptique après trois ou quatre 
jours de culture seulement, elle donne des germes quand on 
l'ensemence dans un bouillon non antiseptisé. Pour qu’elle 
devienne asporogène, il faut que le contact avec l'antiseptique 
soit assez prolongé ?. 1 


4. Exrérrence. — Le 24 octobre 1888, on prépare des dilutions d'acide phé- 
nique dans du bouillon de veau légèrement alcalin, préparé avec une partie de 
viande et deux parties d'eau. Ces dilutions sont faites dans des tubes à essai, 
chacun contient 40e de liquide. Le n° 1 renferme 2/10,000 d'acide phénique, le 
n° 2 4/10,000, le n° 3 6 10,000, le n° 4 8/10,000, le n° 5 10/10,000, le n°6 12/10,000, 
le n° 7 16/10,000, le n° S 20/10,000, le n° 9 contient du bouillon pur. Tous ces 
tubes sont munis de tampons de coton, fermés à la lampe au-dessus du coton et 
chauffés à 115° pendant un quart d'heure pour les stériliser. 

Le 25 octobre, on ensemence lous les tubes avec un peu du sang d’un cobaye 
mort du charbon. 

Le 26 octobre au matin, le tube témoin offre une belle culture floconneuse de 
bactéridie. Le soir, le tube à 2/10,000 montre un beau flocon. Le 27 octobre, dans 
la soirée, on s'aperçoit que 4/10,000 et 6/10,000 ont cultivé. Les tubes 10,10,000, 
12/10,000 contiennent une culture Le 29 octobre; le tube 8/10,000 a cultivé dans 
la soirée du même jour. Les tubes 16/10,000 et 20/10,000 n'ont pas donné de 
culture les jours suivants. 

Le 6 novembre, on sème directement les cultures phéniquées dans du bouillon 
sans les chauffer. Le lendemain il y a des cultures dans les tubes ainsi ensemencés, 
les semences qui viennent des tubes 2/10,000, 4/10,000, 6, 10,000 donnent de beaux 
flocons, celles des tubes 8/10,000, 40,10,000, 12/10,060 produisent un trouble géné- 
ral du liquide qui contient des bactéridies très courtes qui se groupent en flocons 
seulement après quelques jours. 

En même temps, on chauffe pendant 15° à 65° un peu de la culture prélevée 
dans les tubes phéniqués et dans le tube témoin, et on ensemence dans du bouil- 
lon. Le 9 novembre, les bactéridies chauffées du tube témoin, du tube à 2/10,009 
ont donné une culture; le 9 novembre, celles des tubes à 4/10,000 et 6/10,000 ont 
également poussé. Les bactéridies chauffées des tubes à 8/10,000, 10/10,000, 
12,10,000 sont infécondes; elles ne contenaient pas de spores. 

Le 21 novembre, on chauffe à 65° les cultures du 6 novembre, obtenues en 
ensemençant directement les tubes phéniqués à 8/10,000, 10°10,000 et 12, 10,000 
qui n’avaient pas de spores, et on les ensemence dans du bouillon. C s ensemence- 
ments, après chauffage, restent stériles; donc, après 15 jours de séjour à l'éluve 
à 330, les bactéridies, issues des bactéridies phéniquées, n'avaient pas de spores. 
Elles n'en contenaient pas davantage après 26, 25 et 80 jours, et les cultures 
successives que l'on a obtenues avec elles sont toujours restées asporogènes. Depuis 
le mois de novembre 1888, les bactéridies ont passé à travers le corps de plus de 
vingt cobayes et de vingt lapins, sans retrouver leur aptitude à faire des germes. . 


2, Exrérrence — Le 30 juillet 1889, on prépare, comme il a déjà été dit, des 
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Ensemencçons dans du bouillon ordinaire, et sans les chauffer, 
les cultures phéniquées que nous avons reconnu ne pas con- 
tenir de spores. Le développement est rapide à 33°, et les cul- 
tures filles n’ont pas de germes, même après un temps très 
long ; elles périssent sans en avoir formé. Nous pouvons faire 
des générations successives de ces bactéridies soit dansle bouil- 
lon, soit sur la gélatine, sur la gélose nutritive, soit sur le 
sérum coagulé ou dans le sérum liquide, sans qu'elles donnent 
des spores. Elles n’ont cependant pas perdu leur virulence: ino- 
culées aux cobayes, elles les tuent en 30 à 36 heures, et font 
mourir les lapins en 48 à 60 heures. Au point d'inoculation, 
l’ædème est très étendu chez le cobaye, il est presque toujours 
plus considérable que celui qui est causé par la bactéridie ordi- 
naire. Quand on fait passer cette bactéridie asporogène à travers 
un grand nombre de cobayes et de lapins, en inoculant le sang 
d’un auimal qui vient de mourir à un animal sain, elle ne 
reprend pas son aplitude à faire des spores dans les cultures, 
bien que sa virulence ait augmenté. 


tubes de bouillon phéniqué et on les ensemence, en même temps qu'un tube 
témoin, avec du sang d’un lapin mort du charbon. 

Le 31 juillet, cultures dans le tube témoin et les tubes 2/10,000 et 4/10,000. 
Le 1° août, dans les tubes 6/10,000 et 8/10,090. Le 2 août, dans le tube 12/10,000. 
Le 5 août, dans le tube 16/10,000 

Le tube 20/10,000 reste stérile. Dans les tubes phéniqués la culture a commencé 
par un trouble général produit par des bactéridies très courtes, qui ont donné 
ensuite des flocons que l’on a tenus immergés. 

Le 3 août, on fait deux prises daus chacune des cultures phéniquées; l’une est 
ensemencée directement dans du bouillon, l’autre est ensemencée après chauffage 
à 65° pendant 45 minutes. Les semences non chauffées ont toutes poussé dès le 
7 août. Parmi les semences chauffées, celles puisées dans le tube témoin, le tube 
à 2/10,000 et le tube à 12/10,000 donnent seules des cultures. Donc, après 4 jours, 
ces tubes contenaient des germes, les autres tubes phéniqués n’en avaient pas. 

Le 9 août, on vérifie par des ensemencements, après chauffage à 65°; ces tubes 
n'ont toujours pas de spores; les cultures filles issues de ces tubes, à partir de cette 
date, n’en ont pas donné dans la suite, Après 10 jours de culture, en présence de 
l’antiseptique, les bactéridies avaient perdu définitivement la propriété sporogène. 

Le 3 août, on a ensermencé toute la série des tubes phéniqués, directement, 
sans chauffage, ces cultures filles sont gardées à l’étuve à 33° jusqu’au 15 août. On 
fait alors une prise dans chacune d'elles, ces prises sont portées à 65° pendant 
45 minutes et ensemencées ensuite dans du bouillon. Le 16 août, tous ces ense- 
mencements se sont montrés féconds. Donc, après 4 jours de culture dans les 
bouillons phéniqués, les bactéridies, qui n'avaient pas formé de spores dans ces 
milieux, n'avaient cependant pas perdu encore la propriété de faire des germes; 
leur contact avec l’antiseptique n’était pas assez prolongé. Après 10 jours de culture 
dans les bouillons antiseptisés, elles sont devenues définitivement asporogènes. 
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Du sang d’un lapin qui venait de succomber au charbon 
asporogène, fut étalé sur la paroi d’un flacon flambé, fermé par 
un tampon de coton, et laissé ainsi, pendant 15 jours, large- 
ment au contact de l’air, dans une chambre humide, à l’étuve 
à 30°, sans qu'il s’y forme de spores. On sait cependant que 
du sang charbonneux ordinaire produit rapidement des germes 
dans ces conditions. L’humeur aqueuse de l’œil du lapin ou du 
mouton est un liquide de culture particulièrement favorable à 
la formation des germes du charbon; la bactéridie ordinaire y 
donne déjà, après 12 heures, de beaux germes résistant à un 
chauffage de 15'à 90° ; la bactéridie asporogène reste privée de 
spores, même cultivée dans l'humeur aqueuse, fraiche et aérée. Il 
nes’agit donc pas d’une modification passagère du bacillus anthra- 
cis, mais bien d'un changement permanent, héréditaire, et nous 
ne connaissons jusqu'ici aucun moyen de rendre aux bacilles 
modifiés l'aptitude à faire de nouveau des spores. 

. L'aspect des cultures de bactéridies asporogènes est assez 
semblable à celui des cultures de bactéridies ordinaires. Dans le 
bouillon, elles donnent des flocons plus faciles à désagréger ; 
les filaments de la bactéridie asporogène sont moins longs, ils 
sont aussi un peu plus grèles, ils contiennent souvent dans leur 
intérieur des grains réfringents plus petits que les spores et ne 
résistant pas à la chaleur. Au début de la culture, les filaments 
sont transparents et prennent bien les matières colorantes; à 
mesure que la culture vieillit, beaucoup d’entre eux deviennent 
granuleux, se renflent et se colorent mal. Cultivés sur la géla- 
tine, les bacilles asporogènes nous ont paru la liquéfier moins 
rapidement que les bacilles virulents ordinaires. 

Le bouillon dans lequel poussent les bactéridies sans spores 
se colore moins à l’étuve et donne des cristaux de phosphate 
ammoniaco-magnésien moins abondants que celui qui a nourri 
le charbon ordinaire. Les cultures asporogènes finissent par périr 
à 330 après un temps plus ou moins long, mais qui dépasse en 
général un mois. Si, après quelques jours de séjour à l'étuve, on 
les met à la température de la chambre, elles restent vivantes 
beaucoup plus longtemps. Nous avons conservé ainsi des bac- 
téridies sans spores qui, ensemencées dans du bouillon, ont 
donné des cultures après 155 jours ; elles ne contenaient cepen- 
dant aucun germe, puisque chauffées pendant 15 minutes.à 
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65°, elles restaient stériles. Dans d’autres expériences, ces cul- 
tures sans spores, restées dans une armoire du laboratoire, 
élaient encore vivantes après 81 jours; une culture sur gélose 
n'était pas morte après 47 jours. Dans ces vieilles cultures, il 
reste très peu de bacilles vivants. Pour les rajeunir il faut les 
ensemencer en assez grande quantité, et quelquefois ce n'est 
qu'après plusieurs jours que l’on aperçoit un développement. 

La virulence de ces cultures sans spores se conserve jusqu’au 
moment où elles périssent. Une culture que l’on obtient peu de 
temps avant la mort des filaments est active et tue les cobayes 
et les lapins. Dans les cultures mères, au contraire, faites en 
présence de l’antiseptique, il y a une diminution de la virulence. 
ainsi que MM. Chamberland et Roux l’ont montré depuis long- 
temps. Les cultures filles, issues des cultures phéniquées âgées de 
8jours environ, c'est-à-dire à un moment où la perte de virulence 
est peu marquée, ne s'affaiblissent pas d'une façon sensible dans 
les cultures successives dans le bouillon. Cependant, il semble 
que ces bactéridies sans spores soient dans des conditions parti- 
culièrement favorables à l’atténuation, puisqu'elles restent expo- 
sées à l’état de filaments au contact de l’air à la température 
de l’étuve. C’est en effet à l’action de l’air sur le mycelium sans 
spores de la bactéridie que MM. Pasteur, Chamberland et 
Roux ont attribué l’atténuation de la virulence des bactéridies 
cultivées à 429,5. Ces deux conditions, absence des spores et 
action continue de l'air sur les filaments, sont réalisées dans nos 
cultures asporogènes,et cependant celles-ci nesont pas atténuées. 
Il faut en conclure que l'action de l’air à la température de 33° 
n’est pas assez énergique pour produire la diminution de viru- 
lence; elle doit être exaltée par une température plus élevée. Il 
serait intéressant de savoir à quelle température il faut faire la 
culture pour atténuer ces bacilles sans spores, 

On peut aussi obtenir des bactéridies atténuées asporogènes, 
soit en ensemençant, comme l’a fait M. Behring, des bacilles déjà 
atténués dans un milieu qui contient une petite dose d’antisepti- 
que, soit en prolongeant le contact des bacilles virulents avec 
l'acide phénique dans la méthode que nous venons d'indiquer. 
Pour avoir des bactéridies asporogènes virulentes, nous avons 
ensemencé du sang charbonneux dans du bouillon phéniqué, et 
après 8 à 10 jours de culture, nous avons prélevé un peu de 
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semence dans les tubes à antiseptique qu'un chauffage à 65° nous 
avait montré ne pas contenir de germes. Les bacilles sont restés 
trop peu de temps en contact avec l’antiseptique pour avoir été 
profondément modifiés dans leur virulence, et les cultures filles 
ainsi obtenues sont sans germes et tuent encore les cobayes et les 
lapins. Si nous laissons la bactéridie en présence de l’antiseptique 
pendant un temps suffisant, elle diminuera de virulence, ainsi 
que cela est bien connu, et nous aurons ainsi une bactéridie inca- 
pable à la fois de donner des spores et de tuer des animaux. 
Parmi les bacilles donnant des spores, celui du charbon n'est 
probablement pas le seul qui puisse perdre sa faculté sporogène. 
Par des procédés semblables à ceux que nous venons d'indiquer, 
on pourra peut-être préparer un bacillus subtilis sans spores. 
Ces bactéridies asporogènes nous donnent un nouvel et très 
intéressant exemple des modifications permanentes, héréditaires, 
que l’on peut faire subir aux microbes. Depuis les travaux du 
laboratoire de M. Pasteur, on sait que la virulence est une qua- 
lité que les microbes peuvent perdre et acquérir, et que les pro- 
priétés pathogènes ne sont pas suffisantes à caractériser une 
espèce. Les caractères morphologiques ne sont pas immuables 
non plus. La manière dont la bactéridie donne des spores, la 
résistance de celles-ci aux divers agents, la façon dont elles ger- 
ment dans les milieux convenables ont été regardées, depuis que 
l’on connaît la bactéridie, comme des particularités très caracté- 
ristiques. Et cependant la fonction sporogène de cette bacté- 
ridie peut être modifiée au point qu’on la fait disparaitre sans 
retour. L'action des antiseptiques n’est probablement pas la seule 
qui fasse perdre au bacillus anthracis l'aptitude à faire des spores. 
M. Lehman n'avait point ajouté d’antiseptique dans les cultures où 
il a trouvé des bactéridies asporogènes ; il ne sait à quelle influence 
attribuer cette modification, qui s’est produite en dehors de l’in- 
tervention de l’expérimentateur. Il n’est donc pas téméraire de 
penser que, dans la nature, des conditions puissent être réalisées 
qui transforment, à notre insu, des bactéridies ordinaires en 
bacilles atténués et asporogènes. L’expérimentateur qui ren- 
contrerait un semblable bacille serait fort embarrassé de recon- 
naître en lui la bactéridie du charbon. Il n'aurait pas la moindre 
hésitation pour en faire une espèce saprophyte, sans parenté 
aucune avec le bacillus anthracis. 1 faut, en effet, avoir suivi 
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pas à pas, dans des expériences bien conduites, toute la série des 
changements de la bactéridie pour être assuré que le microbe 
inoffensif et sans spores est le virus charbonneux. Les microbes 
sont plus faciles àmodifier qu'on ne l’admet généralement. C’est 
à grand peine, en effet, si, dans nos laboratoires, nous les con- 
servons avec leur aspect caractéristique, dans des conditions de 
culture déterminées cependant aussi rigoureusement que pos- 
sible. Aussi, il ne faut pas déclarer à la hâte que deux microbes 
sont sans parenté parce que l'apparence de leurs colonies n’est 
pas tout à fait la même et qu'ils liquéfient la gélatine plus rapi- 
dement l’un que l’autre. Que sont ces différences si on les com- 
pare à celles qui existent entre le charbon atténué asporogène 
et le charbon virulent à spores? Insignifiantes en vérité, et elles 
ne sauraient autoriser l’expérimentateur à regarder comme 
issues de souches différentes, deux organismes microscopiques 
très semblables sous d’autres rapports. Les dissemblances entre 
des microbes de même origine tiennent sans doute aux vicissi- 
tudes diverses qu'ils ont éprouvées, et aux incidents d’un passé 
que nous ne connaissons pas. 1] suffit que nous soyons avertis par 
quelques exemples bien démontrés pour ne plus attacher trop 
d'importance à des caractères fragiles et à des distinctions arti- 
ficielles. 

Si les travaux sur l’atténuation des virus nous prouvent que 
les microbes mortels peuvent devenir inoffensifs, d'autre part, le 
retour à la virulence de ces microbes atténués nous donne à 
penser qu'un microbe saprophyte peut devenir virulent. Les 
organismes pathogènes que nous connaissous aujourd'hui sont 
peut-être d'anciens saprophytes adaptés progressivement à la 
vie parasitaire. Ces idées, déjà énoncées bien souvent ‘, expli- 
quent l'intérêt que les biologistes et les pathologistes attachent 
aux expériences qui fournissent des exemples bien établis de ces 
modifications permanentes des microbes. C’est pourquoi nous 
avons donné avec quelques détails la façon d'obtenir des bacté- 
ridies asporogènes. 

4. V. MM. Pasteur, Chamberland et Roux, Comptes rendus, 28 février 1881, et 
Chauveau, Archiv. de méd. expériment., mars 1889. 
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DEUX TRAVAUX DU LABORATOIRE DE M. BAUMGARTEN 
DIRIGÉS CONTRE LA THÉORIE DES PHAGOCYTES. 


REVUE CRITIQUE. 


. FAHRENHOLZ. Contributions à la critique de la théorie des phago- 
cytes de Metchnikoff, en se basant sur ses propres recherches 
sur les spores du charbon chez la grenouille. Konigsberg; Diss. 
inaug. 1889. — E. Czarzewsxi. Recherches sur l'immunité des 
pigeons contre le charbon. Konigsbergq ; Diss. inaug. 1889. 
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M. Baumgarten ne s’est pas borné à ses objections 4 priori contre 
la théorie des phagocytes. Il sort encore de son laboratoire de Kænigs- 
berg une série de travaux, faits sous sa direction parses élèves, et ayant 
pour but de démontrer la fausseté de cette théorie. Tels sont les 
deux mémoires mentionnés en tête de cet article, et qui ont paru dans 
le courant de l’année qui vient de s’écouler. 

Le premier, celui de M. Fahrenholz, à pour objet la critique 
expérimentale de mes recherches sur la croissance des bactéridies dans 
l'organisme des grenouilles réfractaires au charbon. 

Comme une des preuves principales du rôle des phagocytes dans 
l’immunité, j'ai apporté le fait que les bactéridies se développent chez 
les grenouilles réfractaires dans les cas où les phagocytes sont tempo- 
rairement éliminés. Ainsi elles poussent dans la chambre antérieure 
de l’œil et sous la peau, si on les introduit dans ce dernier endroit 
enveloppées dans des sacs de papier, de la moelle de roseau ou des 
portions de la membrane de l'intestin. M. Fahrenholz à répété mes 
expériences, mais avec un résultat tout à fait négatif dans la grande 
majorité de cas. D’après lui, les spores de bactéridies introduites sous 
la peau, soit directement, soit dans une membrane diffusante, ou bien 
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introduites dans la chambre antérieure de l’œil, ne poussent jamais à 
une température moyenne de 22. Ce n’est qu’à une température 
de 25-270 C. que commence la germination des spores contenues dans 
des membranes diffusantes ; mais la lymphe qui passe à travers cette 
membrane doit être considérée comme altérée. Dans tous les points 
infectés, la prolifération ne s'opère que lorsque la grenouille est main- 
tenue pendant un ou deux jours à une température constante de 30-400. 

De ces données, M. Fahrenholz tire la conclusion que les globules 
blancs ne sont pour rien dans l'immunité des grenouilles à la tempéra- 
ture ordinaire de la chambre. Il attribue cette immunité à la médiocre 
qualité du milieu nutritif de l'organisme, et ensuite à ce que la tempé- 
rature est trop basse. En chauffant un peu, on change la qualité du 
liquide de l’organisme, et la bactéridie pousse ; c'est ainsi qu’on provo- 
que la croissance du vibrion du choléra sur la pomme de terre, 
milieu défavorable à ce microbe à des températures plus basses. 

Si on étudie les faits apportés par M. Fahrenholz, et si on les 
compare aux miens, on trouvera facilement que la différence des 
résultats n’est pas du tout fondamentale. D'abord il y a la question de 
la température. Dans mes expériences, les spores protégées, de la facon 
que j'ai indiquée, contre l’agression des phagocytes, poussaient à des 
températures entre 47 et 22°. Chez M. Fahrenholz elles ne poussaient 
qu à des températures de 25 à 27°. Le résultat essentiel, c’est-à-dire 
la croissance de bactéridies introduites dans du papier et l'absence 
de croissance de bacilles non protégés par le papier, a donc été confirmé 
par M. Fahrenholz. Mais tandis que mes expériences ont été faites 
pour la plus grande partie en été, M. Fahrenholz a fait les siennes 
exclusivement en hiver. Pour soumettre ses grenouilles à une tempé- 
rature de 220, il les mettait dans le voisinage d’un poêle chaufé, 
auprès duquel, d'après ses propres aveux, la température baissait à 15° 
dans la majorité des cas pendant la nuit, pour monter ensuite à 25-270 
(p. 23). Quelquefois la température ambiante des grenouilles montait 
jusqu’à 30-38°, et même 429, ce qui amenait la mort de ses animaux 
d'expérience. 

Comme preuve la plus évidente de l'influence fâcheuse, et compro- 
mettante pour tout le travail, des mauvaises conditions de chauffage 
dans les expériences de M. Fahrenholz, je puis citer les faits annoncés 
par lui-même, que, dans ses cultures de contrôie faites dans la gélatine, 
les bactéridies ensemencées ne commençaient à pousser qu’au bout 
de sept jours et encore faiblement (voir p. 10 et 17). Il n'est pas éton- 
nant que, dans des conditions pareilles, les spores introduites dans 
l'organisme des grenouilles rencontrent les plus grands obstacles à 
se développer. 
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Les températures auxquelles a travaillé M. Fahrenholz pourraient, 
à elles seules, expliquer l’insuccès de la plupart de ses expériences. Mais 
il y a encore d’autres sources d'erreurs. Ainsi les spores employées 
par lui étaient, pour la plupart, de mauvaise qualité. Il s’est d'abord 
servi de spores vieilles de six ans, et dont la propriété germinatrice 
était, par conséquent, très affaiblie. Pour éviter cet inconvénient, 
M. Fahrenholz a préparé des spores fraîches; mais tantôt les bacté- 
ridies, employées pour cela, étaient envahies par des masses d’autres 
microbes (stark verunreinigte Cultur), tantôt les spores étaient diluées 
avec une trop grande quaatité d’eau, de sorte que les fils de soie étaient 
trop peu chargés de spores. Comme preuve de la mauvaise qualité de 
son virus, je peux citer le fait qu'une souris inoculée par lui, avec 
ses spores fraiches, n’est morte qu’au bout de 50 heures. 

Le travail de M. Fahrenholz contient un grand nombre d'autres 
faits démontrant l'insuffisance de ses méthodes. Aïnsi il cite une 
expérience dans laquelle les fils de soie introduits dans l'œil ne purent 
être retrouvés, et une autre dans laquelle la grenouille inoculée a 
disparu. 

On pourrait s'étonner que des expériences faites de la façon 
indiquée aient pu (dans des cas très rares, il est vrai,) donner des résultats 
positifs, qui concordaient avec les miens. Si M. Fahrenholz les avait 
faites dans des conditions plus convenables, il aurait sans doute aussi 
bien confirmé la justesse de mes données que M. Lubarsch ‘ qui a 
obtenu à plusieurs reprises le même résultat que moi. 

M. Fahrenholz, qui, en définitive, n’a pu nier le fait de la croissance 
des bactéridies introduites dans des paquets de papier à filtrer sous la 
peau de grenouilles réfractaires, altribue cette croissance aux change- 
ments de la lymphe passée à travers le papier. Nous n'avons pas besoin 
de discuter cette assertion, parce que M. Fahrenholz ne l'émet que d’une 
facon absolument arbitraire, sans l'appui de preuves quelconques. 

Afin d'expliquer la divergence de nos résultats, M. Fahrenholz 
suppose que dans mes expériences la température s'élevait au-dessus 
de 22%, ce qui facilitait la germination des bactéridies. Je suis en 
mesure d'affirmer que cette supposition n’est pas exacte; dans beau- 
coup de mes expériences la température n'atteignait même pas 22°, 
et restait jour et nuit à 17-20°. 


1. Centralblatt fur Bacteriologie und Parasitenkunde, t. V1, n° 19. Comme seule 
différence avec mes résultats, M. Lubarsch mentionne le fait que, dans ses expériences, 
les spores introduites directement sous la peau restaient, pendant 24 heures, pour 
sa plupart en dehors des cellules. Mais, dans son article, les détails à ce sujet man- 
quent complètement : je ne puis donc pas trouver la cause du fait observé par lui. 
Peut-être s’agit-il de spores pour la plupart vieilles, ou de l'influence d'une tempé- 
rature trop basse. 
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Les recherches de M. Czaplewski ont été d’abord rapportées dans 
un article de M. Baumgarten ‘, ce qui prouve la solidarité complète 
du maître avec son élève. 

Le résultat principal de ces recherches est d’établir le fait que les 
pigeons doivent leur immunité contre le charbon à des raisons tout 
autres que l'intervention des phagocytes. 

D'aprèsM. Czaplewski, les pigeons sont, pour la plupart, réfractaires 
au charbon. Seuls, les jeunes individus ou peut-être les représentants 
de races spéciales présentent une exception à cette règle. 

Les bactéridies injectées dans l'organisme des pigeons réfractaires 
périssent au bout d’un temps très court, souvent déjà quatre heures 
après l’inoculation. Cette destruction s'opère toujours pendant le 
séjour des bacilles dans les humeurs de l'animal. Jamais on n'observe 
de relation des bacilles injectés avec des cellules, soit avec des leuco- 
cytes, soit avec des cellules fixes. Même les débris des bactéridies ne 
peuvent être retrouvés avec certitude dans l’intérieur des cellules. La 
seule exception se présenta chez deux pigeons morts du charbon : au 
point d'inoculation, M. Czaplewski a pu distinguer un nombre assez 
considérable de leucocytes contenant des bacilles bien conservés. 

Après avoir éliminé ainsi les phagocytes comme agents de la des- 
truction des bactéridies chez les pigeons réfractaires, M. Czaplewski 
s’est demandé si ce n'était pas le pus qui détruisait les bacilles par ses 
produits chimiques, conformément à la supposition de M. Chrisimas- 
Dircking-Holmfeld. En observant qu'autour des bactéridies injectées, il 
ne se produisait pas, chez les pigeons, de pus proprement dit, M. Cza- 
plewski a dù rejeter cette supposition. L'expérience sur une souris 
inoculée avec un mélange de bactéridies et de staphylococcus aureus, 
confirma cette manière de voir, car la souris contracta le charbon 
malgré la suppuration. 

Ainsi donc, M. Czaplewski s'inscrit à la fois contre la théorie des 
phagocytes et contre la théorie de l’influence chimique de la suppura- 
tion, et il résume son travail en disant qu'il lui a été impossible de 
déterminer la cause véritable de l’immunité des pigeons contre le 
charbon. 

Le travail de M. Czaplewski ayant déjà été cité par plusieurs auteurs 
(M. Petruschky et autres), comme un argument de fait contre la 
théorie des phagocytes, je crois devoir en faire la critique. 

D'abord je dois remarquer que M. Czaplewski a tort d'ignorer la 
bibliographie de son sujet d'études, bien qu’elle soit encore très res- 
treinte. Dans un travail de M. Hess ?, travail exécuté dans le laboratoire 


1. Centralblatt für klinische Medicin, 1888, n° 99, p. 516. 
2, Archives de Virehow, 1887, t. CIX, p. 379,-380. 
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de M. Recklinghausen et reconnu comme très consciencieux, M. Cz34- 
plewski aurait pu trouver le fait que, dans l’organisme d’un pigeon 
réfractaire au charbon, les bactéridies introduites ont été, au bout de 
peu de temps, absorbées en grand nombre par des leucocytes. Dans 
un autre travail, celui de M. Nuttall ‘, M. Czaplewski aurait pu puiser 
la notion que le sang du pigeon, extrait de l'organisme, permet une 
culture abondante de bactéridies, qui poussent à partir de deux heures 
et demie après l’ensemencement. 

Ainsi il existait déjà, avant la publication des données purement 
négatives de M. Czaplewski, des observations positives au sujet de l’im- 
munité des pigeons et du rôle des phagocytes dans cette immunité. 
Mes recherches personnelles, exécutées sur plus de vingt pigeons, ont 
complètement confirmé les assertions de M. Hess et sont en désac- 
cord avec celles de M. Czaplewski. La phagocytose chez les pigeons, 
inoculés avec la bactéridie charbonneuse, est tellement prononcée, que 
je puis la recommander comme l'exemple le plus démonstratif de la 
destruction des microbes par les cellules. Ce qui est surtout inté- 
ressant dans cet exemple de lutte, c’est que les bactéridies sont en 
grande partie englobées et détruites par les macrophages, grandes 
cellules possédant un noyau unique et un protoplasma se colorant 
facilement avec les couleurs d’aniline. Ces cellules sont tellement 
abondantes qu’elles ont dû, sans aucun doute, se trouver aussi sur les 
préparations de M. Czaplewski. Il est inconstestable pour moi que les 
s petits amas, dans lequels les bacilles sont accolés les uns aux 
auires », mentionnés plusieurs fois par M. Czaplewski, (p. 1#,15,16, 
17,21), ne sont autre chose que les macrophagesremplies de bactéridies. 
Le noyau de ces phagocytes a dù échapper à M. Czaplewski, ou bien il 
n'était pas suffisamment coloré dans ses préparations. 

En outre de l'insuffisance des observations de M. Czaplewski, en ce 
qui concerne les « amas » mentionnés, je dois citer encore, comme 
source d'opinions erronées, le fait que dans un trop grand nombre 
de ses expériences il s’est développé des microbes étrangers, notam- 
ment des coccus. Or on sait, depuis les recherches de M. Pasteur, que 
l'invasion de bactéries étrangères peut exercer une action nuisible 
sur les bactéridies. Il n’est donc pas étonnant que les bacilles char- 
bonneux, trouvés par M. Czaplewski dans la peau au voisinage des 
staphylococceus, eussent un aspect dégénéré, quoique se trouvant 
libres en dehors des cellules. 

En résumé, je suis obligé de dire que les deux travaux du labora- 
toire de M. Baumgarten ont été exécutés de manière à laisser sans 


1. Zeitchrift für Hygiene, t, IV, p. 378, expérience n° 12, 
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preuves les résultats annoncés par les auteurs, ainsi que par leur 
maître lui-même. 


Ma revue était déjà terminée quand j'ai reçu la première livrai- 
son du septième volume des Beiträge zur pathologischen Ana- 
tomie, rédigées par M. Ziegler, et renfermant la réimpression de la 
thèse de M. Czaplewski, sur l'immunité des pigeons contre le char- 
bon, et un article de M. Baumgarten, « sur l'expérience cruciale 
de la théorie des phagocytes ». Il résulte de ce dernier article que les 
expériences de M. Fahrenholz (analysées dans cette revue) ont été 
faites en commun avec M. Bauingarten lui-même. Celui-ci les rapporte 
d'une manière trop succincte, et pas tout à fait conforme avec les 
données de M. Fahrenholz. Ainsi M. Baumgarten affirme que dans 
leurs expériences les grenouilles étaient maintenues à une température 
« presque constante de 22° », tandis que M. Fahrenholz avoue lui- 
même que pendant la nuit, elle baissait dans la plupart des cas 
jusqu’à 15°. M. Bauwmgarten déclare aussi que les ensemencements de 
contrôle sur lesmilieux nutritifs donnaient des cultures, « abondantes», 
tandis que des données apportées par M. Fahrenholz, il s'ensuit que 
ces cultures poussaient avec une lenteur et une pauvreté extraordi- 
naires. 

M. Baumgarten développe, en outre, la thèse de son élève sur la très 
grosse différence entre la lymphe normale et la lymphe passée à 
travers le papier à filtrer, mais sans apporter de preuves quelconques. 

Puisque mon adversaire attribue un si grand rôle aux expériences 
qu'il a exécutées avec son élève, il devrait bien réimprimer aussi, dans 
un journal aussi répandu que les Bertrüge de M. Ziegler, la thèse de 
M. Fahrenholz, qu'il est très difficile de se procurer chez les libraires. 
Tout le monde pourra alors juger de la valeur des expériences et porter 
sur le travail un jugement indépendant, 
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Darcy. Les fontaines publiques de Dijon, Paris, 1862. — Ducraux. 
Recherches sur l'écoulement des liquides à travers les espaces capil- 
laires. Ann. de Ch. et de Phys., t. 25, 1872. — Brunues. Recherches 
expérimentales sur le passage des liquides à travers les substances 
perméables et les couches filtrantes. Mém. de l'Ac. des sciences de 
Toulouse, 1881.—G. WorrauGeL. Recherchessurlarichesse en germes 
des eaux de boisson et des eaux d'usage. Arb. a. d.k. Gesundh., t. I. 
— PLAGGE et ProskAuEr. Rapport sur l'étude des eaux de conduite 
de Berlin. Zeitschr. f. Hyg., t. IL, p. 401, 1887. — Bulletins annuels 
sur Palimentation de la ville de Zurich et de ses environs, 
1885, 1886,1887, 1888; Zurich. — Prerke. Principes pour obtenir de 
l’eau pure au moyen de la filtration. Schillings journal, 1887, p. 604 
— C. PrErKE. Aphorismes sur l'alimentation d'eau au point de vue 

technique et hygiénique. Zeitschr. f. Hyg., t. VIX p. 115, 1889. 
— À. BerTsounNGEer. Recherches sur l’action des filtres à sable de 
Zurich. Vierteljahrschr. d. naturf. Gesellschaft in Zurich, 1889. 
— C. FRAENKEL. L'eau de boisson de la ville de Berlin est-elle sûrement 
dépouillée de ses éléments nuisibles par la filtration. Deutsch. med. 
Wochenschr., 1889, p. 1021. 


L'étude des microbes a complètement transformé l'idée que l’on 
se faisait autrefois de la filtration. On ne demandait, jusqu’à ces der- 
nières années, à un filtre, que de débarrasser l’eau de ses matières en 
suspension, de la rendre claire lorsqu'elle était trouble ou même seu- 
lement louche, et tout filtre qui lui rendait ce service était par là même 
déclaré bon. On a voulu ensuite que la filtration dépouillât, en outre, 
l’eau de quelques-uns de ses éléments en solution, par exemple des 
matières organiques qui lui donnent une saveur et peuvent la rendre 
impotable. Tous les filtres ne produisent pasce résultat. Les filtres à 
charbon y sont plus aptes que les autres, et ils ont eu leur moment de 
vogue. Maintenant, ce qu’on redoute le plus dans l’eau, ce sont les 
germes de maladie qu’elle peut contenir, germes tellement ténus qu'ils 
passent au travers de tous les filtres usuels. Du coup, tous ces filtres 
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ont été déconsidérés, et il a fallu trouver de nouveaux types atteignant 
le but visé. 

Je n’ai pas ici à les décrire; ils sont assez connus. Je me contente de 
dire qu’ils ont résolu le problème, et qu'une eau qui a traversé un bon 
filtre de porcelaine dégourdie est absolument pure de microbes, qu’elle 
soit acide ou alcaline, pure ou chargée de matières organiques. 
Malheureusement, pour obtenir ce résultat, il faut des porcelaines très 
finement poreuses, au travers desquelles la filtration est lente. On peut, 
en augmentant progressivement les surfaces filtrantes, alimenter d’eau 
stérile un ménage, un pensionnat, une caserne, peut-être même une 
ville, bien que ce dernier cas n’ait pas encore été réalisé; mais on ne 
peut ainsi songer à rendre inoffensives que les eaux de boisson. Pour 
les eaux de service, elles sont, avec les besoins de l'hygiène moderne, 
en trop grand volume pour se prêter à ces modes de stérilisation. 

Il importe pourtant de les rendre aussi inoffensives que possible 
pour deux raisons principales. La première est que si elles contiennent 
des germes nuisibles, elles en laisseront sur les ustensiles ou le linge 
qu'elles auront servi à laver, sur les planchers où dans les rues dont 
elles auront fait le nettoyage. La seconde est que, dans les villes où 1l 
n'y a (pas deux canalisations absolument séparées pour les eaux de 
boisson et les eaux de lavage, où, en cas de disette des premières, peut 
naître la tentation de les remplacer temporairement par les secondes, 
cette tentation devient irrésistible s'il n’y a, pour la réaliser, qu’à 
tourner une clef ou à manœuvrer un robinet. Or il suffit qu'une eau 
impure ait pénétré un moment dans les conduites de l’eau pure pour y 
déposer des germes sur l’évolution ultérieure desquels on ne sait rien, 
sinon qu'a priori, ils ont une chance sur deux de devenir redoutables. 

Le problème des eaux d'alimentation a été très diversement résolu. 
Certaines villes comme Paris, qui ont réussi à se procurer des eaux de 
boisson de qualité excellente, se fient là-dessus pour ne pas se préoc- 
cuper de leurs autres eaux, qu’elles puisent à même, dans une rivière 
ou dans le fleuve, et qu’elles envoient, sans filtration préalable, dans 
les tuyaux de conduite, et quelquefois dans ceux qui ne devraient 
jamais recevoir que de l’eau potable. D’autres villes, moins privilégiées 
au point de vue des eaux de boisson, filtrent indistinctement toutes 
leurs eaux, soit en creusant latéralement à leurs fleuves des galeriesde 
filtration, comme Lyon et Toulouse, soit en faisant passer sur des filtres 
artificiels l’eau puisée dans un fleuve ou dans des lacs, comme Berlin 
et Zurich. Les deux extrêmes de ces solutions reviennent d’un côté, 
pour Paris, à maintenir pendant onze mois de l’année la sécurité au 
point de vue des maladies que l’eau peut transporter, quitte à promener 
pendant le dernier mois l’arrosoir aux maladies épidémiques sur les 
divers quartiers de la ville, pour ne pas faire de jaloux; de l’autre, pour 
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Berlin, par exemple, à servir toute l’année aux habitants une eau mé- 
diocre qu'on ne garantit pas, mais qu'on s'attache à rendre aussi pure 
que possible. 

Il serait bien difficile de savoir et du reste bien inutile de chercher 
lequel de ces partis est le meilleur. Ils sont mauvais tous les deux. 
Il faut les regarder comme des pis-aller, et chercher à les améliorer. A 
ce point de vue, on a fait, à Berlin et à Zurich, sur l'emploi des filtres 
industriels, des observations curieuses, qui renouvellent tout ce qu’on 
croyait savoir sur la filtration, et dont l'intérêt est trop grand pour 
que nous ne leur donnions pas une place dans ces Annales. 

Les grands filtres industriels sont, comme on sait, des filtres à sable 
formés d’une couche inférieure de cailloux lavés, puis de gravier, puis 
de couches superposées de sable de plus en plus fin. Pour les humecter 
régulièrement, on y fait arriver lentement l’eau par la partie inférieure. 
Quand, en montant, elle a chassé peu à peu devant elle l’air contenn 
dans les interstices du sable, on la fait arriver par en haut, et elle filtre 
sous pression de haut en bas. 

Après de nombreux essais, on a reconnu la supériorité du sable 
comme matière filtrante, et on prend, quand on le peut, des sables 
diluviens surtout quartzeux, renfermant au moins une proportion très 
faible de carbonate de chaux. Ce sable est en grains irréguliers plus 
ou moins fins, et en constatant qu'il ne donne une filtration conve- 
nable que lorsqu'il a atteint un certain degré de ténuité, on pourrait 
croire qu’il se rapproche de plus en plus de la constitution de la por- 
celaine poreuse, et que son mode d’action doit être le même. S'il en 
était ainsi, son histoire serait inutile à écrire, mais, en réfléchissant un 
peu, on voit qu'il n’en saurait être ainsi. 

D'abord, au point de vue de l’attraction que les parois du filtre 
exercent sur les corps solides très ténus en suspension dans l’eau qui 
les traverse, nous savons, par les essais de M. Kruger !, que le sable 
ne vaut pas l'argile, crue ou cuite. Or, ce sont des filtres de sable que 
l'expérience a appris à préférer. Il est vrai que ce sont des filtres de sable 
fin; mais à mesure que le sable augmente de finesse, le volume total 
des espaces vides, laissés libres entre les grains, ne diminue pas autant 
qu'on pourrait le croire. Si le sable était tout entier formé de grains 
égaux et parfaitement sphériques, on remplirait complètement l’espace 
qu'il occupe en supposant chaque grain remplacé par un cube dont le 
côté serait égal àson diamètre, et le rapport des espaces vides au volume 
total serait égal au rapport, à ce volume total, de la somme des volumes 
des cubes que ne remplirait pas la sphère qu'ils contiennent. Or, une 
sphère placée dans un cube dont la hauteur est égale à son diamètre, 


1. Voir ces Annales, t. III, p. 621. 
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en remplit, comme on sait, à peu près la moitié du volume : le rapport 
du creux au plein est donc l'unité, et le rapport du creux au volume 
total est d'à peu près 1/2. La grosseur des grains sphériques peut donc 
diminuer indéfiniment, s'ils restent égaux, il y aura toujours théo- 
riquement 500 litres de vide par mètre cube. Dans la pratique, l'exis- 
tence de grains plus petits, qui viennent se loger entre les gros, 
diminue un peu ce volume, maisilest curieux de voir que le rapport de 
l'espace vide au volume total reste à peu près constant, comme le veut 
la théorie. Dans cinq espèces de sable de plus en plus fin, étudiées à ce 
point de vue par M. Piefke, il a seulement varié de 29 à 34 p. 100, et 
d'une manière générale on peut admettre que, dans une masse sableuse 
filtrante quelconque, il y a environ 1/3 de vide, occupé par l’air quand 
elle est sèche, par l’eau quand elle fonctionne comme filtre. 

À quoi sert donc le sable fin, s’il ne diminue pasle volume total des 
vides? Il augmente le nombre des espaces lacunaires, par conséquent, 
leur surface totale et le rapprochement moyen des parois qui les 
limitent, et de là naissent deux avantages : l’un d’ordre purement 
physique, l’autre d'ordre intermédiaire entre la physique et la chimie. 

Le premier avantage est d'uniformiser et de régulariser le courant 
liquide qui traverse le filtre. La force motrice, représentée par la pres- 
sion d’eau qui pèse sur le haut du filtre, rencontre devant elle une 
résistance qui, l'expérience l’a prouvé, est proportionnelle à la fois à 
l'épaisseur de ce filtre, si le filtre est homogène, et à la vitesse du liquide 
dans les espaces lacunaires, toutes les fois que cette vitesse n’est pas 
trop grande. Quand ces espaces lacunaires sont irréguliers, l'eau ne les 
traverse pas avec une vitesse constante. Mais la loi reste vraie pour la 
vitesse moyenne. C'est ce qu'avaitentrevu Darcy, sansle démontrer avec 
précision. J'ai fait cette démonstration pour les cloisons poreuses, et 
M. Brunhes pour les masses filtrantes de gravier. On peut donc écrire, 
en s'appuyant sur l'expérience, l'équation 

ve—=mh 
où À représente la pression en eau sur la partie supérieure du filtre, 
v la vitesse moyenne dans le filtre ete son épaisseur. On exprime ainsi 
qu'il y à égalité, c'est-à-dire équilibre entre la puissance et la résis- 
tance, et que le mouvement de l’eau est uniforme avec la vitesse v dont 
la valeur est 

h 

DM 

Pour avoir une idée de ce qu'est le facteur m» introduit dans 
l'égalité, i faut supposer k — 1 ete — 1, c’est-à-dire se représenter un 
filtre d'épaisseur égale par exemple à 4 mètre, fonctionnant sous la 
pression de 4 mètre d'eau : on aurait alors v —#, ce qui revient à dire 
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que m» est, en mètres, la vitesse du courant d'eau traversant ce filtre. 
Cette vitesse étant évidemment d’autant plus petite que le filtre est 
formé de sable plus fin, » diminue avec la grosseur des éléments du 
filtre, et même beaucoup plus vite qu'eux. La loi de variation est 
impossible à donner quand les espaces lacunaires sont irréguliers, 
mais ?# varie comme la quatrième puissance du diamètre dans les tubes 
capillaires. La diminution est donc rapide quand le diamètre dimi- 
nue. 

Le sable fin assure ainsi, sous une épaisseur moyenne, la circula- 
tion lente du liquide qui le traverse, et par là la régularité de l’action 
des parois lacunaires sur l’eau du filtre. Cette action, sur laquelle nous 
avons souvent insisté dans ces Annales, est une action moléculaire, 
s'exerçant à distance sur les corps solides en suspension, et les immo- 
bilisant au contact de la paroi par le même jeu que celui qui fixe une 
matière colorante à la surface ou dans l’épaisseur des fibres d’un 
tissu. C’est iei que nous retrouvons l'infériorité, déjà signalée à ce point 
de vue, d’une cloison de sable siliceux sur une cloison d'argile, et 
comme en outre nos espaces lacunaires sont certainement très irrégu- 
liers, nous avons le droit de douter a priori que ce filtre fonctionne 
comme un filtre à porcelaine, et arrête tous les microbes en suspension 
dans l’eau qui le traverse. 

Pour le savoir, nous n'avons qu'à recommencer une intéressante 
expérience de M. Piefke, qui, après avoir rempli de sable stérilisé un 
filtre dont les parois avaient été lavées avec une solution de sublimé, 
et après avoir en outre pris la précaution de laisser le tout en contact 
pendant 24 heures avec une solution étendue de sublimé, a ensuite 
évacué la liqueur antiseptique et a fait fonctionner son filtre à la façon 
ordinaire, en comptant le nombre des colonies fournies par 1 centi- 
mètre cube d’eau avant et après filtration. 

Au lieu d’une diminution dans le nombre des microbes, c'est une 
augmentation qu'il a constatée, au moins dans les premiers jours. De 
plus, non seulement l'eau était stérilisée à rebours, mais, au point de 
vue de la limpidité, la filtration était des plus imparfaites. Peu à peu 
le filtre s'est obstrué. Son débit sous une même charge a diminué, et 
il a fallu augmenter la pression pour maintenir ce débit au même 
niveau. Peu à peu aussi, on a vu se former à la surface supérieure 
du sable, une couche grisâtre, muqueuse, formée de filaments enche- 
vêtrés d'algues, de microbes, de diatomées, le toutempâtantiesmatières 
sédimentaires minérales et organiques que toute eau emporte d'ordi- 
naire avec elle. À mesure que s’épaississait, à la surface, cette couche 
grouillante de vie, le fonctionnement du filtre devenait meilleur, 
l’eau en sortait plus limpide et moins chargée de microbes. Mais ce 
n'est guère qu'au bout de deux mois que ce filtre a donné des résul- 
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lats acceptables, c’est-à-dire que le chiftre des bactéries dans l’eau 
filtrée était réduit à quelques dizaines par centimètre cube. 

Les filtres ordinaires, établis avec du sable diluvien simplement 
lavé et peuplé de microbes, arrivent plus rapidement à cet état de bon 
service qu’on caractérise en disant qu'ils sont murs. Mais ils passent 
par les mêmes phases : à l’origine, ils filtrent mal, et ce n’est que lors- 
que leur surface est recouverte de cette couche boueuse dont nous 
avons parlé tout à l'heure, que le chiffre des bactéries dans l’eau qui 
les traverse est réduit à son minimum. 

Nous arrivons donc à cette conclusion, en apparence tout à fait 
paradoxale, que c’est la couche bactérienne de la surface, et non Île 
sable qui remplit le filtre, qui retient les bactéries de l’eau. En y réflé- 
chissant pourtant, la chose n’est pas trop faite pour nous étonner. 
Quand on filtre sur du papier un précipité acide de sulfate de baryte, 
la liqueur passe trouble dans les premiers moments, et ce n’est que 
lorsqu'une couche de sulfate de baryte a tapissé le fond du filtre que 
ce même sulfate de baryte est complètement retenu. Cette couche de 
filaments bactériens enchevêtrés est de même beaucoup moins per- 
méable que le sable. Ce qui le prouve, c’est qu'il faut augmenter la 
pression à mesure qu'elle s’épaissit, pour conserver au filtre son débit, 
et c'est bien elle qui s'oppose au passage et diminue la valeur du 
coefficient #2 dans la formule de tout à l’heure, car quand on l’enlève, 
les couches sableuses, remises en jeu, se retrouvent avec leur ancienne 
perméabilité. On comprend bien, dès lors, que cette couche finisse par 
former paroi filtrante dès qu’elle a pu s’étaler et se feutrer à la surface: 
c’est un filtre vivant au lieu d’être un filtre minéral. 

Mais cette conclusion, à son tour, soulève une foule de questions 
auxquelles nous n’avons pas encore de réponse. Si le sable sert seule- 
ment de support au vérilable filtre, pourquoi l'expérience a-t-elle appris 
à lui donner cette épaisseur, qui est, au minimum, avec le sable fin, de 
60 centimètres. Cette épaisseur de sable est traversée par les microbes, 
puisqu'il y en a toujours dans l’eau filtrée qui s’écoule. Ils peuvent y 
pulluler, comme le montre l'expérience de M. Piefke, que nous citions 
tout à l'heure. Comment se fait-il qu’ils ne remplissent pas le filtre tout 
entier? Enfin, d’où peutprovenir cet entrainement constant des bactéries 
dans l’eau qui sort du filtre? vient-il de la surface ou des profondeurs? 

Pour résoudre ces questions, qui se commandent en quelque sorte 
les unes les autres, il nous faut étudier la composition d’un filtre mür, 
au moment de son fonctionnement le plus parfait. A l’origine, ce filtre 
était formé de sable homogène non lavé; les microbes y étaient égale- 
ment distribués dans toute son épaisseur. Quand il est mûr, une nou- 
velle étude montre que les microbes y ont augmenté en nombre, mais 
inégalement dans les diverses couches. Au bas du filtre, la mul- 
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tiplication a été médiocre, mais le peuplement est de plus en plus 
abondant à mesure qu'on remonte vers la surface, et, à la surface elle- 
même, le nombre de germes par centimètre cube est très grand par 
rapport à ceux qu’on trouve dans 1 centimètre cube de sable de la 
couche inférieure. 

On comprend sans peine que l’expérience ait appris à modérer la 
vitesse du courant d’eau qui traverse un filtre ainsi constitué. Le sable, 
matière non poreuse, n'est pas pénétré par les microbes, et il leur sert 
de support; mais un courant un peu rapide les balaierait, et les balaye 
en effet. Il faut donc faire travailler le filtre sous de faibles pressions, 
et ne pas lui demander au delà d’un certain débit. Les filtres de Ber- 
lin ne dépassent guère la limite de 100 millimètres à l’heure, soit de 
9m,40 de hauteur d’eau filtrée par mètre carré de surface filtrante. Un 
courant plus rapide ferait pénétrer plus avant dans les profondeurs du 
filtre les impuretés qui en couvrent la surface, en augmenterait par 
là la résistance et en diminuerait le débit. Par contre, il entraïînerait 
en plus forte proportion les microbes qui tapissent les espaces lacu- 
naires. Le filtre perdrait de sa puissance à deux points de vue. 

D'un autre côté, un débit de 100 millimètres à l'heure au travers 
d’un filtre de 60 centimètres d’épaisseur laisse à peu près 6 heures 
l'eau qui le traverse en contact avec les microbes qui le peuplent, 
et il n’est pas possible qu’il ne se produise pas, pendant ce long con- 
tact, des réactions entre les microbes et les matières organiques 
nutritives que l’eau contient. 

Ces matières organiques sont en faible quantité, c’est vrai, et il 
paraît au premier abord y avoir une disproportion énorme entre le 
poids de matière alimentaire et le nombre des êtres qui se la dis- 
putent. Un litre d’eau de la Sprée contient, par exemple, en moyenne 
à peu près 80 milligrammes de matière organique, en comptant 
comme telle toute celle qui, dans le résidu évaporé de un litre, dispa- 
rait quand on calcine à une douce chaleur, et sans décomposer les 
carbonates. D’un autre côté, on y trouve souvent 100,000 germes par 
centimètre cube, soit cent millions par litre. Mais ces cent millions de 
germes, en leur supposant à chacun 1 millième @e millimètre de côté, 
et en leur attribuant la densité de l’eau, ne pèsent pas un dixième de 
milligramme, ce qui revient à dire que le poids de la matière alimen- 
taire est d’environ 800 fois le poids des êtres vivants qui peuvent la 
consommer. 

Elle ne manque donc pas comme quantité, mais peut-être serions- 
nous moins satisfaits si nous l'envisagions comme qualité. Nous n'avons 
sur elle, à ce point de vue, que des renseignements incomplets, dus 
aux études que nous résumerons tout à l'heure. Mais si on se demande, 
a priori, d'où proviennent surtout les matières organiques qu'on peut 
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trouver en solution dans l’eau, les notions générales que nous avons 
sur l’économie organique du monde nous diront qu’elles sont surtout 
formées du produit de la vie microbienne. Les végétaux et les ani- 
maux ont pour caractère de rendre insolubles dans l’eau les matériaux 
dont ils se nourrissent, et tout ce qu’ils rejettent de soluble dans 
l’eau, par exemple dans l'urine des animaux, est formé soit de pro- 
duits inutilisables, soit de produits usés par la vie cellulaire. C’est 
quand ils sont morts que les microbes rendent solubles dans l’eau, soit. 
par leurs diastases, soit par leur action vitale, les matériaux des êtres 
supérieurs. À peine dissous, d’autres microbes s'en emparent. Et, en 
somme, les matériaux organiques en solution dans l’eau doivent être 
formés, sinon en totalité, du moins en forte proportion, &e substances 
ayant subi d’une façon plus ou moins prononcée l’action de la vie cellu- 
laire ou celle de Ia vie des microbes, et devenue par là moins propre 
à en alimenter une nouvelle. Nous aurons bientôt l’occasion de donner 
de l'importance à cette conclusion. 


Il serait bien utile de pouvoir l’appuyer directement sur l’expé- 
rience. Malheureusement la matière organique de l’eau n’a jamais été 
étudiée que par des moyens prétendus pratiques qui, imaginés en Angles 
terre pour un besoin pressant, se sont implantés, on ne sait pourquoi, 
dans la science, et jouissent d'une vogue qu’on ne sait comment expli- 
quer. Je veux parler des procédés de dosage de la matière organique 
par l’hypermanganate de potasse en solution acide ou alcaline, et en 
général de tous ceux dans lesquelles au lieu de déterminer, au moyen 
d’une pesée, la quantité totale de matière organique contenue dans une 
eau, on cherche à la doser par des moyens indirects, par exemple par 
la quantité d'oxygène dont elle a besoin pour brûler. 

Quand une matière organique est hétérogène, comme l'est néces- 
sairement celle qui est en solution dans l’eau, on ne peut pas conclure 
son poids de celui de loxygène nécessaire pour la brüler, car ses 
différents éléments exigent pour leur combustion complète des pro- 
portions différentes d'oxygène. Le sucre, par exemple, en exige envi- 
ron son poids, l’alcool le double de son poids. On ne pourrait done 
rien conclure de la quantité totale d'oxygène abandonnée par un poids 
déterminé d'hypermanganate de potasse, alors que cet hypermanga- 
nate pousserait à fond l’oxydation de la matière organique sur laquelle 
on le fait agir; mais il n’en est nullement ainsi. D’après les expériences 
déjà anciennes de MM. Tiemann et Preusse, il n'y a aucun corps, sauf 
l'acide oxalique, qui puisse emprunter à l'hypermanganate de potasse 
tout l'oxygène dont il aurait besoin pour brüler, et ils lui en emprun- 
tent même des fractions fort différentes : l’acide tartrique les 4/5, le 
sucre de canne et le glucose la moitié, la tyrosine un tiers, l'asparagine 
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1/9, la leucine 1/10, l'acide benzoïque et l'allantoïne 1/40, l'urée pas 
du tout. A la cause d'incertitude qui résulte de ce que le poids de la 
matière organique n’est pas proportionnel au poids de l'oxygène néces- 
saire pour la brüler, on en superpose une autre résultant de ce que 
l'hypermanganate, en solution acide ou alcaline, ne brüle que très iné- 
galement les diverses matières organiques. C'est comme si pour trouver 
le poids d’un corps quelconque, on en pesait une fraction variable et 
inconnue dans une balance dont l’un des plateaux se promènerait à 
l’aveuglette sur le bras de levier correspondant. Il n’y a donc rien à 
conclure de précis d’un titrage de l’eau à l’hypermanganate, quel que 
soit le dosage ou la méthode adoptée. C'est mettre entre les mains 
des chercheurs une balance non seulement fausse, mais capricieuse, 
avec cet unique argument que les pesées y sont faciles. 

Tout ce qu'on peut dire en faveur de cette méthode, c’est que 
lorsqu'on l’applique à une même eau, avant et après filtration, elle 
peut donner une idée vague de la perte en matière organique pendant 
la filtration. On peut ajouter, mais toujours avec combien de réserves! 
que les matières organiques les plus atteintes par l'hypermanganate 
en solution acide étant, d’après MM. Tiemann et Preusse, les matières 
les plus complexes, les plus nutritives pour les microbes, les plus 
éloignées de l’état sous lequel les amène la vie microbienne, ce sera 
de préférence à ces matières qu'il faudra rapporter les diflérences de 
titrage à l'hypermanganate avant et après filtration. 

On sait comment se fait ce titrage, à l'aide d’une dissolution ren- 
fermant 0,32 d'hypermanganate de potasse par litre, et titrée au 
moyen d'une solution d'acide oxalique. On fait bouillir 300°° d’eau, 
par exemple, additionnés de 5°* d'acide sulfurique étendu de 2 fois son 
volume d'eau, avec 10 ou 20% de la solution d'hypermanganate. Il 
faut qu'après à minutes d’ébullition, terme fixe adopté, le liquide ne 
soit pas encore décoloré. On achève la décoloration en versant une 
quantité connue de la dissolution d’acide oxalique, et on titre l'acide 
oxalique restant en y versant à nouveau de l'hypermanganate jusqu'à 
réapparition d’une couleur rouge persistante. Un calcul simple montre 
ce qu'il y a eu d’hypermanganate détruit par la matière organique 
du volume d’eau sur lequel on a opéré. 

On désigne d'ordinaire dans les traités sur la matière, sous le nom 
d’oxydabilité, le nombre de centimètres cubes de la liqueur d'épreuve 
décolorés par 1 litre d’eau, après ces cinq minutes d'ébullilion. En 
prenant 10 minutes, le nombre augmenterait un peu. On peut, au lieu 
d'envisager le nombre de centimètres cubes de la liqueur d'hyperman- 
ganate, calculer le poids d’hypermanganate qui s’y trouvait contenu, 
ou encore ce qu'il a pu céder d'oxygène. Avec le titrage adopté, 1 cen- 
timètre cube équivaut à 05',0008 d'oxygène. Chaque savant a là-dessus 
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ses habitudes dans lesquelles il est bien inutile de le déranger, car 
ses résultats étant toujours comparatifs, peu importe à quelle unité 
sont rapportés ses nombres. Il faut seulement qu'il le dise pour qu'au 
besoin on puisse faire les traductions. 

D’après ce que nous avons dit plus haut, cette comparaison ne nous 
renseigne nullement sur ceux des matériaux de l’eau dont nous aurions 
le plus intérêt à déceler la présence. Il ne peut pas nous être indifférent 
de savoir si une eau a recu des suintements de fosses d’aisance, et 
l'urée, qui pourrait nous avertir du danger, l’acide benzoïque des 
urines des herbivores, les produits amidés, leucine, tyrosine, glyco- 
colle, produits vitaux de transformation des matières azotées, sont 
peu sensibles à l’action de l’hypermanganate de potasse en solution 
acide, peut-être précisément pour les mêmes raisons qui les rendent 
très résistants vis-à-vis de la combustion oxydante de l’organisme. 

Tous ces corps peuvent, en revanche, être atteints par un autre 
moyen. Ils sont plus facilement décomposables que les matières albu- 
minoïdes véritables sous l’action des alcalis, qui les transforment en 
sels ammoniacaux, comme ils le font d’ordinaire de tous les amides. De 
sorte que si on les fait bouillir avec de la potasse, et de préférence si 
on ajoute à cette potasse un corps oxydant comme l’hypermanganate 
de potasse, qui ajoute son action destructive sur les matières organi- 
ques, on réussira à transformer en ammoniaque la totalité ou la pres- 
que totalité de l'azote des corps amidés, pendant qu’à leur tour les 
matières albuminoïdes complexes seront plus résistantes. 

Cette ammoniaque provenant surtout de la transformation des 
amides devra être, à son tour, distinguée de l’ammoniaque qui peut 
exister toute formée dans l’eau. Toutes les eaux en contiennent un peu, 
et lorsqu'il y en a peu, la signification de la présence de ce corps n’est 
guère nette. Il s'en produit par l'action des microbes sur les matières 
azotées, et par suite sa présence peut être un témoin de l’existence 
dans l'eau des produits de fermentation des matières animales, peut- 
être même des produits de la décomposition de l’urée, qu’une diastase 
transforme facilement en carbonate d’ammoniaque. Mais, d’un autre 
côté, cette ammoniaque se forme surtout, comme je l’ai montré, pen- 
dant la vie des microbes aérobies, qui sont évidemment de tous les 
moins redoutables, et comme il y a des microbes partout, il vaut 
mieux, puisqu'on ne peut pas les éviter, avoir affaire aux plus inoffen- 
sifs. Enfin, cette ammoniaque de’ l’eau peut servir à son tour à 
d’autres microbes et remonter, à leur aide, au rang de matière 
albuminoïde. 

Toutes ces actions opposées rendent très incertaine la valeur dia- 
gnostique et la signification de la présence de l’ammoniaque dans 
l’eau. Pourtant on doit la considérer comme décidément fâcheuse 
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lorsque sa proportion atteint ou dépasse un à deux milligrammes par 
litre, et il vaut mieux que l’eau n’en contienne pas. 

Cette ammoniaque peut être dosée avec une très grande précision 
en faisant distiller un demi-litre d’eau avec quelques gouttes d’une 
solution de potasse, et en titrant au moyen d’une dissolution décime 
d'acide sulfurique ou d’acide oxalique les premières portions du liquide 
distillé. Quand cette opération est terminée, sans laisser se refroidir 
ce qui reste du liquide, on y ajoute 20°° d’une solution renfermant par 
litre 8* d'hypermanganate de potasse et 200% de potasse caustique. 
On recommence à distiller, on fait 2 ou 3 prises de 50°° sur chacune 
desquelles on dose l’ammoniaque. Quand la dernière n’en contient 
plus, on s'arrête, on fait le total, et on a l’ammoniaque provenant 
surtout de l'hydratation des amides. Cest cette ammoniaque qu’on 
enregistre sous le nom singulier d’ammoniaque albuminoïde : ce sont 
certainement les matières albuminoïdes qui en fournissent le moins, 
et elle est surtout un témoignage de la présence dans l’eau des produits 
de destruction les plus avancés de ces matières albuminoïdes; c’est 
même là ce qui lui donne son principal intérêt. 

Nous pouvons maintenant nous faire une idée des transformations 
-amenées dans l’eau qui filtre, par les microbes qu’elle y rencontre, 
surtout dans les couches supérieures du sable. Nous n’aurons qu’à 
consulter les excellentes publications de la commission des eaux de la 
ville de Zurich, où on détermine toujours et simultanément l’oxy- 
dabilité, l’'ammoniaque dite albuminoïde, l’ammoniaque libre et le 
nombre des bactéries par litre. Voici en milligrammes les chiffres 
moyens pour l’année 1888. Nous avons remplacé les chiffres relatifs à 
l’oxydabilité par le nombre de milligrammes d'oxygène cédés par 
J'hypermanganate à la matière organique de 1 litre d’eau. 


Oxygène  Ammoniaque  Ammoniaque Bactéries. 
consommé.  albuminoïde, libre. 
Avant filtration . . 3,76 0,039 0,009 188.000 
Après filtration . , 3,04 0,023 0,003 19.000 


En consultant ces chiffres, qui ressemblent à ceux des années pré- 
-cédentes, on voit que l’eau perd, en passant au travers du filtre, 
la presque totalité de son ammoniaque libre, une partie de sa matière 
organique, et, autant qu'on peut en juger par ces nombres fatalement 
incorrects, une fraction plus notable de ceux de ses éléments azotés 
qui se rapprochent du groupe des amides. Les conclusions sont les 
mêmes en ce qui concerne les eaux de Berlin. 

Où est le siège principal de cette destruction de matière organique? 
Une expérience intéressante de M. Piefke montre que c’est surtout 
dans les couches supérieures les plus riches en microbes. Au travers 
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de trois filtres du même sable, et dont les épaisseurs, de 07, 14 et 
2"1, étaient entre elles comme les nombres 1, 2 et 3, il a fait passer 
avec la même vitesse la même eau, analysée à l'entrée et à la sortie 
au point de vue de son oxydabilité et de la quantité d'oxygène qu’elle 
contient à l’état libre. Voici les chiffres relatifs au 13 janvier 1889. 
Je donne, comme comparaison, le résultat de la filtration industrielle 
de cette eau au point de vue des microbes, le mêmejour. L’oxydabilité 
est évaluée comme plus haut en milligrammes d'oxygène, l'oxygène 
libre en centimètres cubes par litre: 


Avant filtration. Après filtration. 
Filtre de 0®7 Filtre de 1"4 Filtre de 2m1 
Oxydabilité. . . 6,6 D, 287 OR APR 
Oxygène libre . 129 4,8 os » 
BACLEMES AAC 62.840.000 3.700.000 


Si on veut avoir une idée de ce qui se passe dans le premier tiers 
et dans les deux premiers tiers du filtre le plus épais, on n’a évidem- 
ment qu à retrancher les uns des autres les nombres relatits à l’oxy- 
dabilité et à l'oxygène libre empruntés aux trois filtres qui ont servi à 
l'expérience. On a alors, en décomposant par la pensée le filtre de 
21 en trois filtres superposés de 0®7 d'épaisseur, 1°85 pour la variation 
d'oxydabilité dans le filtre supérieur, 0"#4 pour le filtre moyen, 
O"E1 pour le filtre inférieur. 

L'etfet produit diminue donc dans le même sens que le nombre 
des bactéries du haut en bas du fillre. Sans doute cette coïncidence 
ne suffit pas pour établir une relation de cause à effet; on pourrait 
dire encore que si la combustion ne se poursuit pas également 
au travers des couches du filtre, c’est que l'oxygène se fait de plus en 
plus rare à mesure qu'on descend, ainsi qu’en témoignent les nombres 
mêmes du tableau qui précède. On peut répondre qu’après le passage 
au travers d’un filtre de 194, il restait encore 3° d'oxygène libre sur 8 
qui existaient à l’origine. D'ailleurs, dans un filtre stérilisé, dans 
lequel on fait arriver l’eau goutte à goutte de façon à ce qu’il reste 
pénétré d'oxygène, il n’y a pas de combustion sensible. Il faut donc 
renoncer à voir dans cette combustion un phénomène d’oxydation 
chimique ordinaire. La même expérience, citée plus haut, du filtre 
stérilisé, empêche d'attribuer à une action de parois la diminution de 
la matière organique par passage au travers du filtre. Il ne reste donc 
qu’à y voir le résultat de l’action vitale des microbes rencontrés dans 
toute l'épaisseur, mais surtout dans les couches superficielles. 

S'il en est ainsi, nous voyons se dessiner une réponse à la question 
que nous nous étions posée plus haut sans pouvoir encorela résoudre ; 
il faut évidemment un certain temps de séjour de l’eau dansl'épaisseur 
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du filtre pour que les microbes puissent exercer leur action. On peut 
assurer cette durée de contact, soit en diminuant la pression de chasse, 
soit en augmentant l'épaisseur du filtre pour une même pression. La 
première méthode est évidemment la plus économique, el l'expérience 
a appris dans chaque cas quelle combinaison entre l’épaisseur du filtre 
et la pression sous laquelle il faut le faire travailler était la meilleure 
pour amener la diminution la plus notable dans le nombre des bac- 
téries et dans la quantité de matière organique de l’eau après filtra- 
tion. Comme on peut le prévoir, cette combinaison varie avec le degré 
d'impureté de l’eau. Ainsi à Berlin, à l’usine de Stralauer Thor, où on 
travaille avec de l’eau de la Sprée, en général assez impure, on ne dé- 
passe guère une vitesse de 118 par jour. Cette vitesse peut aller à 
3 mètres dans l'établissement où on filtre l’eau du lac de Tegel, en 
général moins chargée de germes et de matières organiques. Enfin, 
nous avons vu (V. ces Annales, t. II, p. 692) qu'à Zurich, où les eaux 
du lac sont encore plus pures, on pouvait aller jusqu'à 28 mètres par 
jour sans compromettre sensiblement le bon fonctionnement du filtre. 

Nous voyons bien maintenant ce que c'est qu’un filtre à sable. Le 
sable sert à la fois de frein pour modérer le mouvement de l’eau et de 
support pour la couche glaireuse de microbes qui se forme dans toute 
son épaisseur, mais surtout à sa surface. Cette couche superficielle 
devient, lorsqu'elle est formée, la véritable couche filtrante, et après 
avoir médiocrement fonctionné jusque-là, le filtre est enfin mùr et 
est constitué; mais cette couche filtrante est chose fragile. Il ne faut 
pas la soumettre à de trop fortes pressions lorsqu'elle est faible; ses 
éléments se disloqueraient, seraient entrainés dans les profondeurs du 
filtre qu’ils obstrueraieut. Il ne faut pas non pius la soumettre à de 
rapides variations de pression qui produiraient le même effet. Il faut 
la laisser travailler tranquillement, augmenter peu à peu la pression, 
à mesure qu'elle s’épaissit, devient plus résistante et plus imperméable, 
puis, à un moment donné, quand la pression à employer est devenue trop 
forte, arrêter l’eau, laisserle filtre s’'épuiser, enlever sa couche supé- 
rieuresalie et leremettreen fonction. L'intervalle entre deux nettoyages 
s'appelle une période. Il est évidemment d’autant plus court, toutes 
choses égales d’ailleurs, que l’eau à filtrer est plus sale et plus impure, 
C’est ainsi qu’à Berlin, à l'usine de Stralauer Thor, la durée moyenne 
d’une période a été, en 1888, de 16 jours avec une vitesse moyenne de 
1v{ par jour, tandis qu'à Zurich, cette période a été en 1887, pour un 
fillre couvert, de 48 jours, avec une vitesse moyenne de 4m par Jour. 

Il est évident qu'avec cette constitution, un filtre à sable est quelque 
chose d’extrêémement fragile, et il est clair aussi qu'on ne pourra pas 
éviter l'entrainement de quelques microbes dans l'eau qui en sort. Le 
filtre ne pourra donc pas être un filtre parfait. On peut réduire beaucoup 
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le chiffre des bactéries dans l’eau filtrée en ralentissant beaucoup la 
vitesse de filtration ; mais alors le filtre ne travaille plus dans les con- 
ditions industrielles. On réduit aussi ce chiffre d'autant plus que l’eau à 
filtrer est moins impure, mais les nombres donnés plus haut à propos de 
Zurich montrent que, même avec les eaux relativement si pures du 
lac, la teneur en bactéries de l’eau filtrée ne tombe jamais à zéro. 
Constamment, par conséquent, il y a des bactéries entrainées en dehors 
du filtre, et quand on réfléchit, on voit qu'il n'en saurait être 
autrement. 

Le filtre à sable est donc un mauvais outil dont les ingénieurs des 
eaux ont appris à tirer le meilleur parti possible. Cette manière de se 
représenter et de présenter au publie des installations en somme très 
coûteuses a rencontré d’abord des résistances. Sous prétexte qu'il était 
à peu près indifférent de verser sur le filtre de l'eau très riche ou très 
pauvre en bactéries, et que l’eau qu’on en retiraiten renfermait toujours 
à peu près le même nombre, on était arrivé peu à peu, il n'y a pas 
encore bien longtemps, àse représenter un filtre à sable comme formé 
en quelque sorte de deux systèmes superposés : un filtre parfait, ne 
laissant guère passer aucun microbe, formé surtout par les couches 
supérieures, et un milieu nutritif, formé surtout par les couches infé- 
rieures, où se fait une multiplication de microbes, comme elle se: 
fait dans les tuyaux de conduite et de distribution. 

Cette manière de voir avait l'avantage incontestable de séparer, en 
en faisant deux phénomèmes différents, la filtration et la multiplication 
des microbes, de faire envisager par suite ceux qu’on trouve dans. 
l’eau filtrée comme indépendants de ceux qu'on était exposé à ren- 
contrer dans l’eau non filtrée; c’est-à-dire, en somme, de tranquilliser 
les esprits sur l'emploi d’un appareil qui remplacait par des espèces 
banales les espèces microbiennes dangereuses de l’eau d'alimentation. 
Mais l’argument sur lequel reposait cette conception n'était nullement 
probant. Quand un filtre de papier est troué ou affaibli, en un ou plu- 
sieurs points, la proportion de matière en suspension dans l'eau qui 
en sort n’est pas nécessairement en rapport avec la proportion dans 
l’eau qu’on y verse. C'est ce qu'on a souvent l’occasion d'observer, en 
filtrant par exemple un liquide dans lequel on vient de précipiter du 
sulfate de baryte. L'eau d’un filtre de Zurich peut de même entrainer 
à peu près la même quantité de germes que l’eau d’un filtre de la 
Sprée sans que cela prouve que les germes entraînés soient empruntés 
à une autre source que l’eau de filtration. 

Un autre argument en faveur de la même conception du filtre était 
que les espèces microbiennes de l’eau filtrée ne sont pas les mêmes 
que dans l’eau de filtration; elles sont en général beaucoup moins 
nombreuses. Mais si cela prouve qu'il y a culture dans le filtre, et que 
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l'espèce qui s’y plait le mieux s’y développe davantage, cela ne prouve 
pas qu’il ne puisse y avoir simultanément entraînement de quelques- 
uns des microbes apportés par l’eau qui le traverse. 

C'est, dureste, la conclusion expérimentale à laquelle vient d'aboutir 
récemment M. C. Fraenkel. En faisant passer sur un filtre mur de l’eau 
chargée d’un microbe particulier, facile à reconnaitre, le bacillus vio- 
laceus, il a constaté que l’on retrouvait des colonies de ce microbe 
dans l’eau filtrée. L'expérience est d'autant plus probante que, pour 
éviter l’objection possible d’une invasion du filtre de proche en proche 
par le bacille, se multipliant au moyen des matières organiques 
apportées dans l’eau par le bouillon de culture qu’on y avait dilué, 
M. C. Fraenkel avait pris la précaution de faire cette culture dans un 
bouillon très étendu, dont le mélange avec l’eau n’en augmentait la 
matière nutritive qu’en proportions infinitésimales. 

Mais alors, si ces microbes de l’eau pénètrent toute l'épaisseur du: 


filtre, nous avons à nous demander pourquoi ils ne s’y développent pas 
également dans toute sa hauteur. Ce n’est pas la matière organique: 


qui leur manque. Nous avons vu que dans l’eau de Zurich, si on en 
juge par les quantités d'oxygène qu'elle emprunte à l'hypermanganate 
de potasse, sa variation du haut en bas du filtre était faible, et qu'il 
en restait dans l’eau qui s'écoule plus des trois quarts de ce qu'il y en 
avait à l'entrée. Il est vrai que l’oxygène disparaît plus vite, mais tous 
les microbes n’en ont pas besoin, et d’ailleurs il en reste jusqu'en bas. 
Par exemple, au travers d’un filtre industriel, à l’état mûr, on en 
trouve dans l’eau qui sort à peu près la moitié de ce qu'il y en avait 
avant filtration, Pourquoi donc le filtre ne se peuple-t-il pas plus lar- 
gement dans toute son épaisseur, et pourquoi la vie est-elle beaucoup 
plus abondante dans les couches supérieures ? 

Cette question est importante, parce que, si nous la résolvons, nous 
avons chance de trouver dans sa solution des lumières au sujet de cette 
seconde question, de même nature : pourquoi dans la terre végétale et 
en général, dans le sol, les microbes sont-ils de préférence à la surface 
et vont-ils graduellement en diminuant à mesure qu'on s’enfonce, si 
bien qu'à une faible profondeur on trouve d'ordinaire des couches 
souterraines absolument stériles ? 

On voit tout de suite que la vie est plus abondante dans les 
couches supérieures, parce que c’est là qu’il y a le plus d'oxygène, le 
plus de matière organique, et, à partir du moment où le filtre commence 
à mürir, le plus de renouvellement des germes. On voit d’un autre côté 
qu'une couche aussi vivante à la surface ne peut que rendre la multi- 
plication et la vie plus pénible dans l’intérieur, C’est le sort de tous les 
microbes de gâter leur milieu de culture, de le gàter pour eux et pour 
les autres, soit en y déposant des substances nuisibles, agissant à la 
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façon des antiseptiques, soit en y arrêtant des substances utiles. Le 
phénomène est surtout marqué quand, comme c’est ici le cas, le 
milieu nutritif est un milieu pauvre, contenant peu de matière orga- 
nique ou de la matière organique ayant déjà subi des actions de 
la part des microbes. Le moindre changement nouveau suffit alors à 
le rendre temporairement impropre à de nouvelles cultures. Or, il 
ne s’agit, dans le cas du filtre, que de suspendre et même seulement de 
gêner la multiplication pendant les quelques heures que l’eau passe 
dans le filtre. Quand elle est sortie, quand elle est aérée à nouveau, 
quand elle a peut-être retrouvé sur les parois des bassins ou des tuyaux 
de conduite quelques-uns des éléments minéraux dont elle était dé- 
pouillée; quand, en outre, elle a le temps pour elle, la multiplication 
y recommence. Ces influences paralysantes qu'exerce une culture sur 
son milieu nutritif, sont comme les actions antiseptiques, qui, à moins 
d'être extrêmes, retardent le mouvement, mais ne l’empêchent pas 
de s'accomplir. Et c’est, je crois, ainsi qu'on peut se faire la meilleure 
idée de cette influence qui, transformant en filtre vivant la couche 
supérieure du filtre à sable, maintient à un niveau médiocre la vie 
dans les profondeurs, et permet à l’eau d'en sortir sans entraîner trop 
de germes avec elle. 

Ces conditions seraient évidemment changées si ce filtre, au lieu 
d’être composé d’une substance inerte et compacte, était formé d'un 
corps poreux et absorbant. Il arrêterait alors au passage, par voie 
d'attraction moléculaire, la portion de ja matière organique de l’eau 
que les microbes ont respectée. Le milieu nutritif deviendrait meilleur, 
les causes qui maintiennent dans les profondeurs une stérilité relative 
cesseraient en partie d'exister, et le filtre, traversé sans cesse par des 
masses d’eau énormes, et envahi par les microbes dans toute son épais- 
seur, se boucherait d’abord, livrerail de plus une eau impure. Là est 
la source de différences avec la couche superficielle du sol, douée en 
général, jusqu'à une profondeur plus ou moins grande, de facultés 
absorbantes. Mais pousser plus loin cette étude serait sortir de notre 
sujet. 

Nous verrons, dans une revue prochaine, que ce sont pourtant les 
mêmes causes générales qui agissent, mais avec d’autres combinai- 
sons. Je n'ai voulu, aujourd'hui, qu'exposer, à propos de la filtration 
des eaux, les idées nouvelles qui commencent à s'implanter dans la 
science, à la suite des travaux cités en tête de cet article. Elles diffè- 
rent un peu, on le voit, de celles que nous possédions et dont nous 
nous croyions assurés. Mais est-on jamais sûr de rien, et qui pourrait 
d’ailleurs se plaindre de changer ainsi perpétuellement d'horizons ? 
N'est-ce pas la preuve qu’on marche ? 

Dx. 
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L. vox Besser. Sur les bactéries des voies aériennes à l’état normal. — 
Travaux de l'institut histologico-pathologique de Vienne. Beiträge zur 
palhologischen Anatomie von L. Ziegler, L. VI, n° 4, 1889. 


L'étude des microorganismes qui vivent, à l’état normal, dans 
l'appareil digestif, a déjà fait l'objet de plusieurs travaux importants. 
On s’est moins occupé jusqu'à présent de la détermination des bacté- 
ries des voies aériennes ; à part quelques notes sur les microbes des 
cavités nasales, cette question n’avait guère encore été abordée jus- 
qu'à présent, au moins dans une étude d'ensemble. M. L. von Besser 
vient de combler, en partie, cette lacune, et d'apporter une impor- 
tante contribution à la détermination des microorganismes des voies 
respiratoires. 

L'auteur a d’abord examiné les secreta des cavités nasales de 
81 personnes : 28 convalescents, 6 médecins du laboratoire, 8 domes- 
tiques, 4 soldats, etc. La matière à examiner a élé chaque fois sou- 
mise à la double épreuve des préparations microscopiques colorées et 
des cultures sur gélose. Dans les différents cas, on a rencontré de très 
nombreux microbes pathogènes et non pathogènes. Parmi les pre- 
miers, il faut citer : le diplococcus pneumoniæ, le staphylococcus 
pyogenes aureus, le streptococcus pyogenes, le bacillus pneumonie 
(Friedlaender). Sur les 81 cas examinés, l’auteur a trouvé 14 fois le 
diploc. pneumoniæ, 14 fois le staphyloc. aureus, 7 fois le streptoc. 
pyogenes, 2 fois le bacille de Friedlaender. M. von Besser a suffisam- 
ment caractérisé ces espèces par les cultures et les inoculations aux 
animaux pour qu'on ait toute confiance dans l'affirmation de ses 
résultats. Quant aux espèces non pathogènes, voici quelques-uns des 
microbes rencontrés : micrococcus liquefaciens albus, 22 fois; micr. 
cumulatus tenuis, 14 fois; microc. flavus liquefaciens, 3 fois; micr. 
tetragenus, etc. Dans les cavités accessoires du nez, on n’a pas trouvé 
de bactéries, mais dans deux cas de suppuration de l’antre d'Highmore, 
le streptococcus pyogenes et le diplococcus pneumoniæ se trouvaient 
conjointement dans la sécrétion. Dans l’un de ces cas, il existait en 
même temps une méningite et une pneumonie, et les bactéries préci- 
tées existaient dans le cerveau et les poumons. 

Il est donc bien démontré, une fois de plus, que chez l'homme le 
plus sain il existe un grand nombre d’espèces bactériennes, même 
dangereuses, vivant dans les cavités nasales. Les observations de 
Netter, Weichselbaum, etc., ont déjà fait voir l’importance pathogé- 
nique de ces microorganismes. 

M. von Besser a ensuite recherché les bactéries du larynx et des 
bronches. Cet examen a été pratiqué sur des cadavres le plus frais 
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possible, trois et quatre heures seulement après la mort. Il va sans 
dire que les plus grandes précautions ont été prises afin d'éviter la 
contamination de la matière à examiner. 

Dans le mucus laryngé (et cet examen a été pratiqué 3 fois), on a 
trouvé le streptoc. pyogenes 5 fois, le staphylocoque doré 3 fois, le 
micrococcus albus liquefaciens 4 fois, ia sarcine jaune 1 fois, le microc. 
tenuis 1 fois, etc. 

Le nombre des bactéries est sensiblement moindre dans la sécré- 
ion bronchique, mais, sur les 10 cas étudiés, on a pu néanmoins 
déceler le streptoc. pyogenes 2 fois, le diplococcus pneumonie 3 fois, le 
staphyloc. aureus 3 fois, le bacille de Friedlaender À fois, et, comme 
microbes non pathogènes, le microc. liquefaciens, le imicr. cumulatus 
tenuis, etc. 

Les voies aériennes normales, non seulement au niveau des points 
où elles sont en communication avec l'extérieur, mais jusque dans 
leurs parties les plus profondément situées, contiennent donc des 
espèces microbiennes, pathogènes et banales, qui peuvent se trouver 
au milieu de la sécrétion muqueuse sans exercer d'action sensible sur 
l'organisme. 

On pourrait se livrer à bien des réflexions sur les rapports qui 
peuvent exister entre les microbes pathogènes des voies aériennes {di- 
ploc. pneumonie, staphyloc. aureus, streptoc. pyogenes, ete.), et certaines 
affections des organes de la respiration, telles que la rhinite aiguë, les 
phlegmons et les affections érysipélateuses des fosses nasales, etc. 
Comment, d’autre part, les microbes pathogènes peuvent-ils se trouver 
chez un sujet sain sans amener de désordres ? Faut-il invoquer, pour 
expliquer cette innocuité, le trop petit nombre de microorganismes 
en présence, une diminution de leur virulence, leur élimination au 
fur et à mesure qu'ils arrivent à se déposer sur la muqueuse ? Quelles 
sont les conditions qui font qu'à un moment donné, ils exercent leur 
action pathogénique ? Faut-il admettre que ce fait est dû à telle ou 
telle altération de la muqueuse? Il est probable que le phénomène 
est extrèmement complexe, et l’élucidation de toutes ces conditions 
pathologiques fournirait la clef de bien des problèmes cliniques. 

Ce qui nous a paru surtout intéressant dans le travail de 
M. von Besser, c’est la démonstration de la présence, à l’état normal, 
de microbes tels que le coccus de la pneumonie, les microbes de la 
suppuration, etc., dans les parties les plus reculées de l'arbre bron- 
chique. Cette partie de l’étude de M. V. Besser avait d’autant plus 
vivement attiré notre attention que, depuis assez longtemps déjà, 
nous nous étions proposé de nous livrer aux mêmes recherches sur 
les microbes existant éventuellement dans les bronches normales, et 
cela dans le but de comparer les résultats obtenus avec ceux que nous 
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fournissaient un certain nombre de recherches sur les microbes de la 
péripneumonie du bœuf. On sait que cette dernière question présente 
un grand intérêt d'actualité. Aussi bien à l'Académie des Sciences 
qu'au Congrès de médecine vétérinaire, M. Arloing a fait part, il y a 
quelques mois à peine, de recherches intéressantes qu’il a entreprises 
sur la détermination du microorganisme, agent de la péripneumonie 
bovine. En ensemencçant une quantité relativement grande de la séro- 
sité pulmonaire virulente dans du bouillon de bœuf, le professeur de 
Lyon a obtenu des cultures fécondes. En dissociant les microbes déve- 
loppés dans ces cultures sur des plaques de gélatine, M. Arloing à 
obtenu, en fin de compte, quatre espèces distinctes, dont il donne les 
caractères et qu'il propose de dénommer : pneumo-bacillus liquefaciens 
bovis, pneumo-coccus guttacerei, pneumoc. lichenoïdes, pneumoc. flaves- 
cens. Ces quatre espèces sont réunies, en proportions variables, dans 
tous les points des lésions pulmonaires. Malgré cette coexistence, il 
est impossible de leur attribuer à tous une part égale dans la genèse 
de la péripneumonie. Une des espèces, le preumobac. iquefaciens bovis, 
constituerait seule l’agent essentiel du virus, et M, Arloing fonde son 
opinion : 

4° Sur ce que le microbe se rencontre toujours dans tous les pou- 
mons malades et dans les synovites métastatiques qui accompagnent 
parfois les accidents causés par l’inoculation de la sérosité pulmonaire 
sous Ja peau; 

2 Sur ce fait important que l'injection intraveineuse de fortes 
doses de cultures du pneumo-bacillus, renforcé par un passage préa- 
lable sous la peau, détermine des accidents pneumoniques à évolution 
rapide ; 

3° Enfin sur la contre-épreuve suivante : après avoir injecté la 
sérosité d’un accident sous-cutané dans les veines d’un bœuf, on 
obtient une sorte de pneumonie dans les masses musculaires de la 
cuisse, c’est-à-dire des lésions, analogues à celles qui existent dans les 
interstices lobulaires du poumon, au sein desquelles de nombreuses 
cultures n’ont dévoilé que le preumo-bacillus liquefaciens bovis. 

Tels sont les points fondamentaux des travaux de M. Arloing. 
Depuis longtemps, en raison même de l'importance de l'étude de la. 
péripneumonie bovine au point de vue des doctrines générales de 
limmunité, nous nous occupons nous-même beaucoup de la recherche 
du mierobe spécifique. Chaque fois qu'une bête péripneumonique est 
rencontrée à l’abattoir de Liège, les poumons nous sont confiés, 
immédiatement après l’abatage. Jusqu'à présent, nous avons fait déjà 
de très nombreuses cultures aussi bien en présence qu'à labri 
de l'oxygène de Pair. La plupart de nos cultures se sont mon- 
trées fécondes. En dissociant les microorganismes par la méthode 
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des plaques, nous avons obtenu jusqu'à quatre et cinq espèces micro- 
biennes, qu'il est inutile de décrire ici. Disons seulement que trois de 
ces espèces ne liquéfient pas la gélatine et appartiennent à la forme 
coccus; une autre espèce, non liquéfiante, est un bacille. Or, ce sont 
là ces résultats qui se rapprochent beaucoup des constatations de 
M. Arloing. La plupart des essais d’inoculations de ces cultures, effec- 
tuées, ilest vrai, chez des animaux autres que ceux de l’espèce bovine, 
sont restés infructueux. Nous avons seulement réussi à faire mourir 
les lapins auxquels nous inoculions dans les veines la culture d'un de 
nos coccus : ce microbe rappelait beaucoup, par les caractères de ses 
ensemencements, le diplococcus pneumonie (Pasteur-Fraenkel). 

Nous nous sommes même demandé longtemps si cette démons- 
tration de la présence du diploc. pneumoniæ au sein de la sérosité 
péripneumonique du bœuf n'indiquait pas, peut-être, une idenlité de 
cause de la pneumonie humaine et de celle du bétail. Évidemment, 
enraison de la non transmissibililé du virus péripneumonique à d’autres 
animaux que le bœuf, tandis que le diploc. Pasteurr est inoculable 
aux souris, aux lapins, ete., il fallait bien admettre une modification 
particulière de la virulence de ce microbe en se développant dans le 
poumon du bœuf; il y aurait eu là un phénomène comparable à ces 
singuliers changements de virulence manifestés par le microbe du 
rouget du porc en passant par l'organisme du pigeon. On sait qu'en 
inoculant cette bactérie de pigeon à pigeon, la virulence augmente 
de passage à passage, mais pour le pigeon seulement; inoculé de 
nouveau au porc, le microbe reste sans effet. 

L'hypothèse d’un microbe commun à la pneumonie humaine et à 
la péripneumonie bovine était, en tout cas, séduisante. Mais il impor- 
tait de savoir d’abord quels sont les microbes qui, à l’état normal, se 
trouvent dans les voies respiratoires du bœuf? Précisément, 
M. von Besser vient de déterminer quels sont ces microorganismes, 
mais chez l'homme seulement : on a vu qu'ils appartenaient aux 
espèces les plus variées, pathogènes et inoffensives. Il est bien pro- 
bable qu'il en est de même chez le bœuf. 

Quel admirable milieu de culture ces microbes ne doivent-ils pas 
trouver dans l’abondante sérosité péripneumonique ! Aussi n'est-il 
nullement surprenant de rencontrer plusieurs espèces bactériennes 
dans les cultures faites avec ce liquide. Le microbe péripneumonique 
existe vraisemblablement parmi ces dernières. Mais suffit-il, pour 
assimiler une bactérie rencontrée dans la sérosité pulmonaire du 
bœuf malade à lagent de la péripneumonie, de provoquer à la suite 
de son inoculation, soit une tuméfaction, même considérable, des 
téguments, soit l'hépatisation inflammatoire du poumon ? Ce sont là 
des altérations anatomiques susceptibles d'être produites par des 
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agents parasitaires fort divers. Maintenant qu'il est démontré que des 
microorganismes pathogènes très variés vivent, à l’état normal, dans 
l'arbre respiratoire, il importe d’être plus prudent que jamais avant 
de considérer un parasite rencontré dans le poumon péripneumonique 
comme l'agent de la maladie. La vraie démonstration de la spécificité 
exige des conditions bien plus étroites, et il n’y a pas de témérité à 
affirmer qu’elle n’est pas encore faite. 
Dr E. Marvoz. 


N. KirasaTo. Sur le bacille du tétanos. Zeitschr. f. Hyg., t. VIE, 1889, 
p. 215. 


Quoique beaucoup d'observateurs, depuis Nicolaier et Rosenbach, 
aient confirmé la présence d'un bacille anaérobie spécifique produi- 
sant le tétanos chez l'homme et les animaux, on n'avait jamais réussi 
à en obtenir une culture pure. 

Voici comment M. Kitasato (du laboratoire de M. Koch à Berlin) 
est parvenu à ie faire : en cultivant du pus tétanique sur du sérum 
coagulé ou sur gélose à une température de 36° à 38°, il a obtenu, en 
vingt-quatre heures, une culture mélangée, contenant entre autres le 
bacille tétanique sporifère. 

Il l’a exposée alors pendant trois quarts d'heure à une heure, dans 
un bain-marie chauffé à ure température de 80°. En inoculant les cul- 
tures ainsi traitées à des souris, il les faisait mourir du tétanos, ce qui 
prouvait que les spores, qui, seules, avaient pu résister au chauf- 
fage, étaient celles du bacille tétanique. 

M. Kitasato en fit, d’une part, des cultures ordinaires sur plaques, 
de l’autre des cultures dans des vases de verres plats, spécialement 
faits pour cela, et dans lesquels il introduisait de l'hydrogène. Il les 
cultivait toutes à une température de 18°-20°. Après une semaine, 
tandis que les cultures sur plaques ordinaires étaient restées stériles, 
celles qui avaient été exposées à l'influence de l'hydrogène s’étaient 
développées en colonies de bacilles tétaniques. Comme ces colonies 
étaient sans aucun doute anaérobies, elles furent cultivées dans des 
couches épaisses de gélose et dans du bouillon, d’après la méthode 
de Liborius, dans une atmosphère d'hydrogène. On les laissait à 
l'étuve, où elles se développaient après 30-48 heures, et étaient déjà 
sporifères. Ces cultures, parfaitement pures, tuaient la souris en 
2-3 jours. 

En ce qui concerne leurs caractères typiques, elles sont essentielle- 
ment anaérobies: elles croissent très bien dans une atmosphère d'hy- 
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drogène et ne se développent guère dans l'acide carbonique. Elles peu- 
vent être cultivées sur le bouillon, la gélatine et la gélose peptonisés 
et légèrement alcalins; leur croissance devient plus abondante si l’on 
ajoute 2 0/0 de glucose à la gélatine ou la gélose, ou encore 0,1 0/0 
de sulfo-indigotate de soude, ou à 0/0 de teinture de tournesol bleu. 
La gélatine est lentement liquéfiée par les cultures. Le bacille peut être 
cultivé indéfiniment sur ies milieux nutritifs sans perdre de sa viru- 
lence. 

Les colonies sur gélatine ressemblent beaucoup à celles du bac. 
subtilis : leur partie centrale est épaisse et entourée d’une mince zone 
annulaire qui, dans les cultures anciennes, se transforme en rayons 
isolés. Les cultures par piqüres se développent un peu au-dessous de 
Ja surface de la gélatine en rayons nuageux le long de la piqüre. 

La température de 36°-38° est la plus favorable à la eroissauce des 
bacilles tétaniques. 

Les cultures sur gélatine à une température de 200-25° commencent 
à germer après 3-4 jours. Dans des vases clos, à une température de 
18°-20°, et dans une atmosphère d'hydrogène, elles ne le font que dans 
une semaine. Elles ne se développent plus au-dessous de 14. Les 
spores se forment à l’étuve déjà après 30 heures, mais ce n'est qu'a- 
près une semaine qu’elles apparaissent à une température de 20°-25°. 

Les bacilles tétaniques se présentent ou sous forme de petits 
bâtonnets isolés, moins grands que le vibrion septique, et ayant des 
‘bouts arrondis, ou bien sous celle de longs filaments. Leurs spores, 
disposées isolément à un des bouts du bâtonnet, sont plus épaisses que 
lui, de sorte que les bacilles sporifères ont la forme d’une épingle. 
Les bätonnets sont légèrement mobiles, surtout si on les observe sur 
la platine chauffante, mais leurs mouvements sont généralement très 
faibles et tout à fait nuls dans les cultures sporifères. Les bacilles 
peuvent être colorés par les couleurs d’aniline ordinaires et ils sup- 
portent la coloration de Gram. Leurs spores peuvent être démon- 
trées par la double coloration de Ziehl. Elles conservent leur virulence 
pendant des mois, si elles ont été séchées sur des fils de soie, que l'on 
laisse pendant quelques jours sous cloche au-dessus de l'acide sulfu- 
rique, ou simplement dans la terre. Elles supportent une température 
de 80° pendant une heure et sont tuées après cinq minutes de chauf- 
fage dans la vapeur à 100°. Elles se montrent assez résistantes envers 
les divers agents chimiques : acide phénique à 5 0/0 ne les tue qu’a- 
près 15 heures; si on y ajoute de l'acide chlorhydrique à 5 0/0, elles 
sont tuées déjà après 2 heures. Le sublimé à 1 0/0 les tue en 3 heures, 
et en 30 minutes si l’on y ajoute de l'acide chlorhydrique à 5 0/0. 

Une injection de culture pure rend la souris malade en 24 heures 
et la tue en'2-3 jours. Pour infecter le rat, le cobaye et le lapin, il 
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faut injecter des quantités plus grandes de eultures (de 3 à 5°, 
pour le lapin, par exemple). Chez le lapin, la période d’incubation est 
uu peu plus longue, elle est de 2 à 3 jours. Les pigeons sont peu sen- 
sibles au virus tétanique. 

La maladie est toujours localisée au début à la région d’inocula- 
tion et ne se propage que graduellement. 

A Pautopsie, on ne trouve qu'une hypérémie au point d’inocu- 
lation, les organes ne présentent aucune lésion. 

L'auteur n'a jamais réussi à trouver de bacilles tétaniques après la 
mort de l’animal, ni à l’endroit de l’inoculation, ni dans aucun des 
organes. Il n’a pas non plus réussi à faire des passages avec les or- 
ganes d’une souris morte du tétanos, ni à en obtenir des cultures. 

Pour savoir si les bacilles tétaniques sécrètent une substance 
toxique dans l’organisme et en combien de temps ils le font, M. Kita- 
sato inoculait des cultures à la base de la queue des souris, puis il 
amputait la région inoculée, à diverses périodes de temps depuis une 
demi-heure, et cautérisait la plaie. Il constata par ce procédé que les 
souris qui n'avaient été cautérisées qu’une heure après l’inoculation, 
prenaient le tétanos après 20 heures, tandis que celles qui l’avaient 
été une heure avant y résistaient, 

L'examen microscopique démontre qu’il y avait encore des ba- 
cilles tétaniques à l'endroit de l'inoculation jusqu’à 8 et 10 heures après 
l'injection; plas tard, ils disparaissaient complètement. Dans les or- 
ganes intérieurs, il n’y en avait pas du tout dès le début. Ces faits 
prouvent que les bacilles tétaniques ne restent intacts dans l'organisme 
que très peu de temps après leur injection. Comme ils produisent 
néanmoins un tétanos typique, M. Kitasato croit pouvoir supposer qu’ils 
sécrètent avant leur disparition une substance toxique quelconque qui 
est ia cause immédiate de la maladie. D'autre part, il croit possible 
que les bacilles puissent exister dans les tissus sans pouvoir y être 
trouvés, à cause de l'insuffisance des méthodes. 11 se propose de 
revenir sur ces questions dans des travaux prochains. 


0. M. 
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4. La colonne À comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 


par des animaux suspects de rage. 
Les animaux mordeurs ont été : 


Chiens, 116 fois ; chats, 4 fois. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 
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(22 MÉMOIRE), 


ÏIT. — LE CHARBON DES PIGEONS, 


En poursuivant ces études’, j'ai eu pour but de réunir 
un nombre aussi considérable que possible de faits capables 
d'éclairer la question de l’immunité contre les maladies infec- 
tieuses. La difficulté de ce genre de recherches m'a obligé à 
restreindre le champ de mes investigations, et à porter mon 
attention surtout sur le côté biologique de la question. 

Partant de ce point de vue, j'ai choisi pour ma première étude 
le bacille du rouget des pores, comme exemple d’un microbe 
qui se trouve d’une manière constante dans les cellules phago- 
cytaires des animaux sensibles ou réfractaires. Cette étude m'a 
permis de répondre à une des objections principales émises 
contre la théorie des phagocytes * par MM. Emmerich et di Mattei, 


4. Voir ces Annales, t. III, p. 289. 

2. Après la publication de mon article, M, E. Roux à eu l’obligeance de vérifier 
encore une fois un des principaux résultats avancés par moi contre l’assertion de 
MM. Emmerich et di Mattei, sur la disparition rapide des bacilles du rouget dans 
le corps des lapins vaccinés. Après s'être assuré par une expérience de contrôle de 


5) 
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qui attribuent à une sécrétion antiseptique de l'organisme la 
prompte disparition des bacilles introduits sous la peau des 
lapins réfractaires. 

Pour cette seconde étude, j'ai choisi, au contraire, un microbe, 
la bactéridie charbonneuse, qui ne se trouve qu’accidentellement 
dans les phagocytes, et qui, chez plusieurs espèces animales, se 
rencontre presque exclusivement en dehors de ces cellules. J'ai 
d'abord expérimenté sur le pigeon, parce qu'une des objections 
principales de l’école de M. Baumgarten contre la théorie des 
phagocytes, est fondée sur l’étude du charbon chez cet animal. 

Mais, avant d'aborder ces objections, je dois récapituler 
brièvement les connaissances acquises sur le charbon des 
pigeons. 


I 


Quoique plusieurs expérimentateurs (Oemler, Straus, Perron- 
cito, Küt, Czaplewski, Lubarsch) aient réussi à donner le charbon 
aux pigeons, ils ont pu s'assurer toutefois que cette espèce est 
beaucoup moins sensible à la bactéridie qu'un grand nombre 
de mammifères et de petits oiseaux. Dans les expériences de 
M. Kit‘, sur 17 pigeons inoculés, il n’en est mort que deux. 
Dans celles de M. Czaplewski?, deux pigeons ont succombé sur 
onze. On peut donc considérer cet oiseau comme relativement 
réfractaire à la bactéridie, surtout lorsqu'il est adulte, 

En recherchant la cause de cette immunité, M. Hess ? a cons- 
taté le fait que les bactéridies sont, pour la plupart, englobées et 
détruites par les leucocytes des pigeons, de la même manière que 
dans l'organisme d’autres animaux réfractaires au charbon. Une 
assertion diamétralement opposée a été avancée par M. Baum- 
garten * et par sou élève M. Czaplewski (1. c.). D'après ces auteurs, 
J'état réfractaire d’un lapin vacciné, M. Roux lui a injecté quelques gouttes d'une 
culture de bacille du rouget. Le liquide, puisé au point d’inoculation, après 
cinq heures de séjour dans l'organisme du lapin réfractaire, contenait encore des 
bacilles vivants, ce qui fut prouvé à l’aide de cultures. 

4. Deutsche Zeitschrift f. Thiermedicin, 1886, p. 92-98. 

9. Untersuchungen uber die Immunilät der Tauben gegen Milzbrand. Diss. Mau. 
Kônigsberg, 1889, réimprimé dans les Beiträge x. pathologischen Anatomie de Ziegler, 
t. VII, p. 47. Voir la critique de ce travail dans le n° 4 de ces Annales, 4890, 
p- 30. 

3. Archives de Virchov, 1887, t. CIX, p. 379-380. 

4. Centralblatt f. klinische Medicin, 1888, n° 29, p. 516. 
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es bactéridies injectées sous la peau des pigeons périssent spon- 
tanément au bout de quatre heures, sans une intervention 
quelconque des phagocytes. Ces cellules se montraient, dans les 
expériences du laboratoire de Künigsberg, absolument inca- 
pables d’englober même les débris de bactéridies dégénérées, 
qui restaient libres dans le liquide de l’exsudat. Ce n’est que chez 
les pigeons morts charbonneux que M. Czaplewski a pu trouver 
des bactéridies intraleucocytaires à l’endroit de l’inoculation. 
M. Lubarsch! confirma ces résultats, car chez un pigeon qui s’est 
montré réfractaire au charbon, il ne réussit point à constater la 
phagocytose le lendemain de linoculation. 

D'après ces données si défavorables à la théorie des phago- 
cytes, on aurait pu croire que, justement chez le pigeon, le « rôle 
bactéricide » des humeurs devrait être très manifeste. Des expé- 
riences de M. Nuttall® il résulte cependant que le sang des 
pigeons est un milieu dans lequel la bactéridie commence à 
pousser déjà deux heures et demi après l'ensemencement. 

Les recherches de M. Oemler et ses expériences personnelles 
ont porté M. Kitt à conclure que les bactéridies passées par 
l'organisme de pigeons s’atténuent sensiblement et acquièrent 
quelquefois les propriétés d’un second vaccin charbonneux. 
M. Kitt avoue, du reste, que ce résultat est loin d’être constant. 

D’anciennes expériences du laboratoire de M. Pasteur, qui 
m'ont été communiquées verbalement par M. E. Rour, ont donné 
un résultat tout opposé. Elles ont prouvé que la bactéridie non 
seulement ne s’atténue pas par son passage à travers les pigeons, 
mais qu’au contraire elle se renforce d’une manière frappante et 
finit par tuer les poulets, animaux très réfractaires au charbon 
dans les conditions ordinaires. 


Il 


Mes expériences ont confirmé, en général, les résultats 
obtenus par mes prédécesseurs en ce qui concerne la faible 
réceptivité des pigeons pour le charbon, comparativement à celle 
de plusieurs autres espèces animales, telles que souris, cobaye 
et lapin, employées dans les laboratoires. Mais, tandis que les 


1. Centralblatt fur Bacteriologie, 1889, &. VI, n° 18, 19, p. 486. 
2. Zeitschrift f. Hygiene, t. IV, 1887 n. 378. Tab. VIII, n° 12. 
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pigeons supportent le plus souvent l'inoculation du virus char- 
bonneux ordinaire, introduit sous la peau ou dans les muscles, 
ils succombent dans le plus grand nombre des cas après l’intro- 
duction du même virus dans la chambre antérieure de l'œil, ou 
encore après l'injection sous la peau ou dans les muscles du virus 
de passage à travers le pigeon. 

Comme cela a été constaté par d’autres observateurs, la récep- 
tivité des pigeons pour le charbon diminue avec l’âge; dans 
quelques cas, cependant, les jeunes individus résistent même aux 
inoculations du virus de passage. Ainsi, dans mes expériences, 
un pigeon jeune a résisté au virus du dixième passage, inoculé 
sous la peau, et un autre à celui du douzième passage, introduit 
dans le muscle pectoral. 

L'influence des races n’a pas été suffisamment élucidée par 
mes expériences ‘. J'ai bien vu que les pigeons à tarses nus et à 
tarses emplumés montraient en général la même réceptivité pour 
le charbon; mais les variations de détail ont pu m'échapper 
facilement. 

En général, lorsque les pigeons avaient supporté la première 
inoculation, ils se montraient de beaucoup plus réfractaires aux 
inoculations suivantes. Je puis cependant noter une exception à 
cette règle, celle d’un pigeon, guéri après l’introduction du virus 
charbonneux sous la peau, et qui a succombé à la suite d’une 
seconde inoculation, d’un virus ordinaire, dans la chambre 
antérieure de l'œil. 

Dans mes expériences, sur dix pigeons inoculés avec le virus 
ordinaire, cinq ont résisté et cinq ont succombé à l'infection 
charbonneuse ; de 26 pigeons de passage,*3 seulement ont 
survécu et 23 sont morts charbonneux. On voit, d’après ces 
données, que la bactéridie qui a passé par l'organisme du pigeon, 
non seulement ne s’atténue pas, mais encore augmente de viru- 
lence pour les individus de la même espèce. En envisageant le 
tableau (appendice [), dans lequel est indiquée la durée du 
temps écoulé entre l’inoculation et la mort des pigeons, on verra 
que cette période, très variable en général, s'étend de 20 heures 
à 1 jours. Cette différence dépend, et de l’âge des pigeons ino- 

1. Je me suis servi de pigeons vulgaires de races croisées, que les éleveurs 


désignent sous le nom de pigeons comestibles, et qui sont ceux que l’on trouve sur 
les marchés. 
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culés, et aussi de causes qui ne peuvent pas être précisées pour 
le moment. 

En inoculant d’autres animaux sensibles au charbon, notam- 
ment des cobayes et des lapins, j'ai pu me convaincre que le 
virus charbonneux, après passage par une série de pigeons, se 
renforce aussi pour ces mammifères. Ainsi les cobayes adultes 
qui, inoculés avec du sang du cœur de pigeons de passage, mou- 
raient d’abord en 36 et 57 heures, finirent par périr en 22 
et 30 heures après l’inoculation avec le sang des pigeons du 
neuvième au douzième passage. (V. appendice Il.) Chez les 
lapins, dont la réceptivité pour le charbon est en général moins 
grande, la diminution de la durée de la maladie n’est pas aussi 
marquée. Cependant, malgré le gros volume des lapins inoculés, 
aucun d’eux n’a résisté plus de 58 heures après l'introduction 
du virus de passage. Le résultat serait tout à fait différent si le 
virus se transformait dans l'organisme des pigeons en second 
vacein, comme l’a affirmé M. Ait. 

Mes expériences confirment donc le résultat obtenu anté- 
rieurement dans le laboratoire de M. Pasteur sur le renforce- 
ment du virus de passage des pigeons. 

Après ce que nous venons de dire sur la réceptivité relative 
des pigeons pour le charbon, on ne s’étonnera pas que les 
liquides de cet oiseau ne soient point un milieu impropre à la 
culture de la bactéridie. Nous avons déjà cité les expériences de 
M. Nuttall, qui a constaté que la bactéridie pousse dans le sang 
de pigeon, retiré de l’organisme. Dans mes recherches, je me 
suis servi de l'humeur aqueuse des pigeons réfractaires, que 
j'introduisais dans de petits tubes ou que je déposais sur des 
lamelles en gouttes pendantes. Ensemencé avec des spores de 
bactéridies, ce liquide donnait des cultures abondantes de fila- 
ments feutrés, parfaitement normaux et produisant un grand 
nombre de spores. J’ai obtenu le mème résultat avec l'humeur 
aqueuse, retirée des yeux des pigeons réfractaires, qui avaient 
déjà subi une inoculation de charbon dans la chambre antérieure, 
inoculation suivie d’un hypopion. Quand les bactéridies avaient 
disparu, c’est-à-dire quatre ou cinq jours après l'introduction du 
virus charbonneux dans l'œil, je retirais quelques gouttes de l'ex- 
sudat, renfermant un nombre considérable de leucocytes. Get 
exsudat, placé dans de petits tubes, ou disposé en gouttes pen- 
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dantes, était ensemencé soit avec de très petites quantités de sang 
charbonneux, soit (dans la majorité des cas) avec de tout petits 
morceaux de fil chargés de spores. Dans toutes ces expériences, 
les bactéridies poussaient régulièrement et donnaient parfois 
des cultures d'une abondance frappante. Les filaments étaient 
bien normaux et capables de produire beaucoup de spores. 

J'ai obtenu le mème résultat en ensemencçant l’exsudat avec 
une trace d’une vieiile culture du premier vaccin charbonneux. 
Le lendemain de l’ensemencement, toute la goutte était envahie 
par une culture abondante de filaments enchevêtrés, se colorant 
bien, et présentant sous tous les rapports les propriétés normales 
du premier vaccin. 

Ces expériences prouvent douc que la bactéridie croît faci- 
lement dans.la chambre antérieure de l’œil du pigeon, bien que 
cet animal soit peu sensible au charbon. J'ai déjà cité ce fait que 
l’inoculation dans l'œil des pigeons est beaucoup plus dange- 
reuse que l’inoculation sous-cutanée. 

Au lieu de retirer l'humeur aqueuse de l’œil des pigeons, et 
de faire la culture en dehors de l'organisme, introduisons des 
spores dans la chambre antérieure saine de pigeons réfractaires, 
dont l'immunité a été contrôlée, nous observerons régulière- 
ment les phénomènes suivants. Au bout d’un certain nombre 
d'heures, les spores donnent des bactéridies normales en 
forme de bâtonnets qui s’allongent quelquefois en filaments. 
La chambre antérieure se trouble à la suite d’une immigration 
plus ou moins abondante de leucocytes, et les bactéridies finissent 
par disparaître après un temps variable selon les individus. 
Quelquefois, déjà le lendemain de l'inoculation, on constate la 
disparition du plus grand nombre des bactéridies ; dans d’autres 
cas l'affection se prolonge davantage. L’inoculation du sang 
charbonneux dans la chambre antérieure de l’œil des pigeons 
réfractaires est suivie des mêmes phénomènes ; dans uu cas les 
bactéridies se sont conservées vivantes dans l'œil pendant six 
jours. 

L'humeur aqueuse de l’œil des pigeons réfractaires peut 
servir également de milieu de culture au vaccin charbonneux. 
Ainsi, après avoir ensemencé dans un œil sain d'un pigeon, 
(qui avait déjà subi préalablement trois fois l'injection du virus 
fort), une petite goutte d’une ancienne culture de premier vaccin 
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charbonneux :, j’ai pu constater le lendemain un développement 
abondant de filaments de ce vaccin, qui donnaient même des 
amas feutrés, avec tous les caractères des bactéridies atténuces 
normales (contours, facilité de se colorer, etc.). 

Quelquefois on réussit même à observer le développement 
des bactéridies dans la chambre antérieure d’un œil qui a déjà 
subi une inoculation charbonneuse. Ainsi, dans une expérience, 
j'ai introduit un petit morceau d’un fil de soie chargé de spores 
dans la chambre antérieure d'un pigeon réfractaire, qui deux 
jours auparavant avait subi l’inoculation de spores de charbon 
dans le même œil. Avant d'introduire le fil, je me suis assuré que 
l'humeur de l'œil malade était légèrement trouble et contenait 
un nombre considérable de leucocytes, mais ne présentait pas 
du tout de bactéridies libres. Le lendemain de l'opération, j'ai pu 
constater, en examinant le fil retiré de lœil, qu’un certain 
nombre de spores avait germé et donné des bactéridies compo- 
sées de plusieurs (jusqu’à six) segments. Dans une autre expé- 
rience analogue, j'ai introduit le morceau de fil de soie, cinq jours 
après la première inoculation dans l'œil, alors que les bactéridies 
avaient déjà complètement disparu. Vingt-quatre heures après, 
j'ai pu observer des bactéridies nouvellement poussées et pré- 
sentant jusqu'à sept segments. Ces bactéridies se coloraient en 
bleu foncé par le bleu de méthylène et paraissaient tout à fait 
normales. La même expérience, répétée sur le même œil un 
mois plus tard, a donné cette fois un résultat négatif. 


Lorsqu'on inocule des pigeons sous la peau ou dans le muscle 
pectoral, et que ceux-ci ne succombent pas, on observe des 
résultats concordants avec ceux obtenus dans les expériences 
sur la chambre antérieure de l'œil. Dans plusieurs cas, l’in- 
troduction des bactéridies est suivie d’une affection accompa- 
gnée de la formation d’un ædème volumineux à l'endroit de 
linoculation; dans cet œædème, les bacilles se multiplient en 
grand nombre. La maladie dure quelquefois huit jours et plus, 
mais finit par se guérir en laissant à l’endroit inoculé un 
séquestre qui s’isole très lentement. 


4. Dans la culture employée, il ne restait plus de bâtonnets ou de filaments d'ap- 


spores. 4 Gi { » À 
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Les inoculations subséquentes, pratiquées sous la peau des 
pigeons qui ont déjà supporté le virus charbonneux, ne donnent 
plus lieu à une affection sérieuse. Néanmoins les bactéridies, 
introduites à l’état de spores fixées sur des fils de soie, germent 
en plus ou moins grand nombre. Ce résultat a été constaté en 
introduisant sous la peau un morceau de fil enveloppé dans un 
peu d’ouate stérilisée, et à côté de lui un autre morceau du même 
fil non enveloppé. La précaution était d’ailleurs inutile, parce 
que les spores poussaient dans les deux morceaux, quoique dans 
celui qui était protégé par la ouate, le nombre des bacilles fût 
quelquefois plus considérable. Les bactéridies présentaient leur 
forme caractéristique, se coloraient pour la plupart en bleu 
foncé (par le bleu de méthylène), et présentaient l'aspect de 
bâtonnets ou de filaments comprenant jusqu’à vingt segments. 

Comme dans la plupart des cas, il n’a pas été possible de 
prévoir avec une sûreté suffisante l'issue de l'infection; je me 
suis abstenu, dans mes recherches sur le sort des bactéridies 
introduites, de sacrifier les pigeons inoculés. Je les ai laissés 
vivre jusqu’à la mort occasionnée par le charbon, et j'ai con- 
servé ceux qui résistaient; pour les examens, je prélevais de 
petites portions de l’exsudat, retiré de l’endroit inoculé. 

Aussitôt après l'introduction des bactéridies sous la peau 
(j'ai surtout employé du sang de cobaye charbonneux), il se 
produit une réaction inflammatoire qui se manifeste par une 
immigration de leucocytes à l'endroit inoculé. Déjà quatre 
heures après le début de l'expérience, j'ai pu constater un afflux 
de leucocytes, dont un certain nombre contenait une ou plusieurs 
(jusqu'à neuf dans une cellule) bactéridies englobées. Les 
leucocytes qui présentaient ainsi des fonctions phagocytaires 
étaient des microphages, c’est-à-dire des globules blancs à noyau 
mulliple et à protoplasme ne se colorant pas avec les couleurs 
d’aniline ordinaires. Sur des préparations colorées avec le bleu 
de méthylène, on pouvait distinguer nettement que les bacté- 
ridies englobées étaient pour la plupart colorées en bleu foncé, 
ainsi que la grande majorité des bacilles libres, répandus dans 
la goutte du liquide retiré du pigeon. 

Avec le temps, la réaction leucocytaire s’accentue, et on 
trouve à l'endroit de l’inoculation un nombre plus grand de 
phagocytes. Outre les microphages, il apparaît des macrophages 
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(phagocytes mononucléaires avec un protoplasme se colorant 
par le bleu de méthylène), qui contiennent souvent plusieurs 
bactéridies colorées en bleu foncé. 

Plus on s'éloigne du début de l'expérience, plus la différence 
_s’accuse entre les phénomènes observés chez les pigeons réfrac- 
taires, et ceux qui se produisent chez les pigeons sensibles. 
Quelquefois vingt-quatre à quarante-huit heures après l’inocu- 
lation, on ne trouve plus que de rares bactéridies libres, tandis 
que le plus grand nombre est dans l’intérieur des phagocytes 
(macro- et microphages). Ces bactéridies englobées présentent 
alors toutes les phases de dégénérescence bien manifeste. La 
forme bacillaire se conserve longtemps, mais le contenu des 
bactéridies devient de plus en plus modifié et difficile à colorer ; 
tantôt les bacilles pàlissent uniformément (fig. 9, a, pl. D) tantôt 
ils deviennent granuleux (fig. 9,b; fig. 11, a). — Cà et là 
on trouve aussi des bactéridies libres, qui présentent, les 
unes, l’aspect normal; les autres, une apparence plus ou 
moins dégénérée. Dans plusieurs expériences, on a pu constater 
que ces dernières bactéridies avaient déjà passé par l’intérieur 
des cellules. Beaucoup de phagocytes, en effet, et surtout ceux 
d’entre eux qui contiennent le plus de bacilles, éclatent facile- 
ment et laissent échapper leur contenu, dans lequel se trouvent 
des bactéridies à tous les degrés de dégénérescence. Ce phéno- 
mène s'opère non seulement par suite de la préparation, mais 
sans doute aussi dans l'animal vivant, ce que prouvent les 
formes parfois dégénérées des noyaux des phagocytes remplis 
de bacilles. Dans une de mes expériences, en observant l’exsu- 
dat d’un pigeon, retiré trois jours après l’inoculation, j'ai été 
tellement frappé par le grand nombre de ces leucocytes éclatés 
et laissant échapper beaucoup de bactéridies, les unes d’appa- 
rence normale, les autres d'aspect dégénéré (fig. 8.), que 
j'inscrivis dans mon cahier de notes : « Plusieurs des macro- 
phages paraissent complètement détruits et montrent des 
bactéridies faisant saillie à l'extérieur. Il est difficile de trouver 
un exemple plus caractéristique d’une lutte entre microbes et 
cellules. » Le lendemain, le pigeon a été trouvé mort, il avait 
tous les signes d’une affection charbonneuse intense. 

En énoncçant ces faits, je ne veux nullement affirmer que 
dans le corps du pigeon, toutes les bactéridies, sans exceplion, 
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qui ne se colorent pas facilement ou présentent d’autres signes 
de dégénérescence, proviennent nécessairement de l’intérieur 
des phagocytes. Dans chaque culture, même récente, et dans le 
corps des animaux les plus sensibles à l’action des microbes, on 
trouve quelques-uns de ceux-ci présentant tous les signes de 
mort, sans qu'on puisse l’attribuer à une influence phagocytaire 
quelconque. Il ne serait donc pas juste d'affirmer que les bacté- 
ridies dans l'organisme des pigeonsne périssent jamais autrement 
que sous l’action des phagocytes. 

Chez tous les pigeons soumis à mon observation, les phago- 
cytes des deux espèces apparaissaient régulièrement sur le 
champ de bataille, et englobaient les bacilles en plus ou moins 
grand nombre. Seulement, chez les pigeons qui se montraient 
les plus réfractaires à l’action des bactéridies ou qui guérissaient 
de l'affection, le plus grand nombre des bacilles se trouvait dans 
l'intérieur des phagocytes, tandis que chez les individus qui 
contractaient la maladie mortelle, la quantité des bactéridies 
intraphagocytaires était beaucoup moins considérable, et la 
majorité des microbes se trouvait en dehors des cellules. Cepen- 
dant, dans ces cas, il se produisait dans le muscle inoculé, une 
phagocytose très prononcée : on pouvait facilement observer, 
sur le cadavre, un grand nombre de macrophages tout à fait 
remplis de granulations graisseuses (provenant des fibres muscu- 
laires dégénérées), maisne contenantque rarementdes bactéridies 
englobées. 

Des phénomènes analogues suivent l'introduction des bacté- 
ridies dans la chambre antérieure de l'œil. Ici aussi, l'infection 
amène une réaclion leucocytaire, accompagnée d'une phagocy- 
tose très prononcée. Les microphages et les macrophages 
pénètrent en grand nombre et s'emparent des bactéridies 
(fig. 1, 4) qui s'étaient auparavant multipliées et quelquefois 
allongées en filaments. Parfois, on parvient à observer des ma- 
crophages qui s’incorporent des microphages, contenant des 
bactéridies (fig. 4, a). Certains phagocytes se présentent remplis 
de bacilles réunis en amas (fig. 1, E, a); d’autres éclatent et 
laissent échapper les bactéridies qui se trouvent dans leur inté- 
rieur (fig. 1, F). Comme très caractéristiques, je dois mentionner 
des macrophages qui contiennent souvent un nombre considé- 
rable de bactéridies disposées plus ou moins parallèlement au 
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grand axe de la cellule; celle-ci présente alors un aspect 
fusiforme (lig. 6). Quelquefois, les bactéridies sont tellement 
nombreuses dans l’intérieur de ces macrophages que le noyau 
de ces derniers ne peut être distingué qu'avec beaucoup de 
difficulté. Alors, on serait tenté d'envisager ces cellules comme 
des amas de bactéridies, ce qui est arrivé à M. Czaplewshi. Du 
reste, sur des préparations nettement colorées, rien de plus 
facile que de discerner la nature cellulaire de ces « amas » et de 
mettre en évidence la présence d’un noyau unique. 

Après avoir observé la phagocytose chez les pigeons dans 
plus de quarante expériences sur le charbon, j'ai bien le droit de 
dire qu’elle èst une règle générale, et de me ranger du côté de 
M. Hess et contre MM. Czaplewski et Lubarsch. Les résultats 
négatifs de ces auteurs indiquent surtout l'insuffisance de leurs 
observations, et tiennent pour une part peut-être aux méthodes 
défectueuses employées par eux ‘. Mais cela ne suffit pas cepen- 
dant à expliquer l'échec de M. Czaplewski, puisque sa méthode 
a été capable de lui faire voir les bacilles englobés dans les 
leucocytes à l’endroit de l’inoculation chez deux pigeons morts 
charbonneux. Je suis en état de’ confirmer cette dernière asser- 
tion de mon adversaire. Mais je dois ajouter que des phago- 
cytes contenant des bactéridies se trouvent non seulement près 
de l'endroit de l’inoculation chez les pigeons morts de charbon, 
mais aussi dans leurs organes internes. Contrairement à 
M. Czaplewski, qui n’a vu que des bacilles libres dans le foie de 
son pigeon, je puis affirmer que les phagocytes remplis de 
bactéridies abondaïent dans le foie des pigeons morts du char- 
bon et observés par moi. C’étaient non seulement des macro- 
phages du foie, c'est-à-dire les cellules étoilées de M. Xupffer, 
qui renfermaient un grand nombre de bactéridies, mais encore 
de véritables cellules endothéliales des vaisseaux hépatiques. 
Dans la rate des mêmes pigeons, les bactéridies étaient également 
très nombreuses dans l’intérieur des cellules de la pulpe splé- 


1. À ce propos, je dois noter qu'il est indispensable de modifier les méthodes 
afin d'obtenir des résultats satisfaisants. La méthode de coloration de Gram, excel- 
lente pour létude des bactéridies en général, est souvent insuffisante dans les 
recherches sur la phagocytose, parce qu’elle laisse, dans bien des cas, échapper 
précisément les bactéridies dégénérées dans l'intérieur des cellules. Cest alors 
que la simple coloration avec le bleu de méthylène donne de très bons résultats, 
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nique qui, comme on le sait, sont à un {rès haut degré douées 
de propriétés phagocytaires. [1 va sans dire que dans les deux 
mêmes organes des pigeons morts charbonneux, il se trouvait tou- 
jours, à côté des bactéridies intracellulaires, un nombre consi- 
dérable de ces bacilles parfaitement libres. 


III 


L'état vivant et virulent des bactéridies qui ont fini par tuer 
les pigeons n'étant pas contestable, je dois rechercher mainte- 
nant ce que deviennent les bacilles charbonneux, introduits dans 
l'organisme des pigeons guéris ou réfractaires. Afin d'obtenir 
une réponse précise, j'ai d'abord ensemencé l’exsudat, retiré, à 
différentes périodes, de l'endroit de l’inoculation, dans la gélatine 
qui était ensuite étalée en plaque. 

A l’aide de ce procédé, j'ai pu constater que le moment de la 
mort définitive des bactéridies introduites variait suivant les 
pigeons. Dans un cas, six jours après le début de l'expérience, 
j'ai obtenu des colonies isolées de bactéridies sur les plaques, 
mais c'est là le terme le plus long après lequel j'aie constaté la 
présence de bactéridies vivantes. 

Le plus souvent elles périssaient dans un temps beaucoup 
plus court, mais en règle générale j'ai eu des cultures avec l’exsu- 
dat prélevé 24 heures après l’inoculation des pigeons. 

Dans une autre série d'expériences sur les pigeons réfrac- 
taires, j'introduisais de petites quantités d’exsudat retiré de l'œil 
inoculé dans une goutte suspendue de bouillon que je transpor- 
tais à l’étuve. Au bout de quelques heures, je pouvais déjà savoir 
si les bactéridies qui se trouvaient dans l’exsudat étaient vivantes 
ou non. Ici aussi il y avait des variations suivant les pigeons. 
Plusieurs fois j'ai observé la croissance des bactéridies dans des 
gouttes de bouillon ensemencées avec l’exsudat extrait huit jours 
après l’inoculation dans l’œil de pigeons, dont l'immunité avait 
été contrôlée à plusieurs reprises. 

J'ai obtenu des résultats analogues en laissant des gouttes 
d’exsudat à l'étuve, sans y ajouter ni bouillon, ni milieu nutritif 
quelconque.Comme exemple je citerai l'expérience suivante : 

Le 13 décembre 1889, j'introduis dans l'œil sain d’un pigeon 
(qui a déjà supporté trois inoculalions préalables de virus char- 
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bonneux) une goutte d'une ancienne culture du premier vaccin 
charbonneux, qui ne renfermait plus de bâtonnets normaux. 
Le lendemain. 20 heures après le début de l'expérience, dans 
une goutte d’exsudat retiré de l'œil malade, j'ai pu constater 
un nombre assez considérable de filaments du premier vaccin. 
Le plus grand nombre de ces bactéridies était libre, quelques- 
unes se trouvaient dans l’intérieur des phagocytes. Une goutte 
de cet exsudat, placée dans l’étuve à 31° C. (sans ajouter de 
bouillon) a donné le jour suivant beaucoup de filaments allongés 
et tout à faits normaux. Au contraire, dans l’exsudat extrait de 
l’œil inoculé 44 heures après le début de l'expérience, on voyait 
déjà un assez grand nombre de leucocytes immigrés; certains 
d’entre eux renfermaient des bactéridies pour la plupart dégé- 
nérées. Il ne se trouvait point de filaments libres dans l’exsudat. 

Nous voyons donc que les bactéridies du premier vaccin, 
capables de germer dans l’organisme d’un pigeon complètement 
réfractaire au virus virulent, continuent à croître dans l’exsudat 
extrait de l'œil, tandis qu'elles deviennent la proie des phago- 
cytes dans la chambre antérieure de cet œil même. 

J'ai fait à plusieurs reprises l'épreuve de la virulence des 
bactéridies qui restaient dans l'organisme des pigeons réfrac- 
taires, et jai trouvé qu'elle se conserve pendant un temps assez 
long. Dans ce but, l’exsudat retiré de l'organisme était inoculé 
directement sous la peau des cobayes, ou le plus souvent il était 
préalablement mélangé avec une goutte de bouillon et laissé 
pendant quelques heures à l’étuve (à 30-33° C.). Cette précaution 
a été prise non seulement pour s'assurer de l’état vivant des 
bactéridies, mais encore pour augmenter le nombre de celles-ci, 
avant de les introduire dans l'organisme des lapins ou des 
cobayes. L'augmentation de virulence à la suite d’un séjour 
dans du bouillon n'était pas à craindre, car la règle générale est 
que la virulence tend, au contraire, à diminuer dansles cultures. 

Citons quelques exemples. Dans l'œil droit d'un pigeon, qui 
a déjà résisté à quatre inoculations charbonneuses ‘, on introduit 
un peu du sang d’un cobaye mort du charbon, et 22, 70, et 
120 heures après, on puise des gouttes d’exsudat dans la chambre 


1. Ce pigeon a déjà résisté à trois inoculations antérieures du charbon virulent 
sous la peau du thorax et d’une cuisse, et à une quatrième inoculation du même 
virus dans l'œil gauche. 
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antérieure. Les gouttes retirées sont mélangées avec un peu de 
bouillon et laissées pendant quelques heures à l’étuve à 30° C. 
Chaque goutte est inoculée à trois cobayes, qui meurent tous 
les trois avec tous les signes caractéristiques du charbon. La 
virulence s’est donc conservée pendant cinq jours de présence 
des bactéridies dans l’œil du pigeon réfractaire. Un terme un peu 
plus long a été constaté dans une autre expérience, où un cobaye 
contracta le charbon à la suite de l’inoculation d’une colonie 
poussée sur la gélatine après un séjour de six jours sous la peau 
d’un pigeon réfractaire. Dans une troisième expérience, un gros 
lapin mourut charbonneux après avoir été inoculé avec une 
goutte d’exsudat, retirée 22 heures après l'introduction de sang 
charbonneux dans l'œil d’un pigeon qui avait supporté quatre 
inoculations préalables". Dans cette même expérience, un cobaye 
reçut une goutte d’exsudat, retirée 26 heures après l’inoculation 
dans l’œil. Le nombre des bactéridies libres dans cet exsudat 
était déjà de beaucoup diminué, et les leucocytes contenaient des 
amas de bacilles englobés. Le cobaye, pesant 486 grammes, 
contracta le charbon et en mourut 60 heures après l’inoculation. 

On voit donc, d’après ces exemples, que les bactéridies con- 
servent pendant un ou plusieurs jours leur vitalité et leur viru- 
lence dans l’organisme des pigeons réfractaires. En ce qui 
concerne leur propriétés morphologiques, je dois noter ici qu’en 
général ces bactéridies présentent les variations et les particula- 
rités qui se retrouvent chez les animaux sensibles au charbon et 
notamment chez le lapin. Les bacilles, normaux pour la plupart, 


1. L'histoire de ce pigeon est très intéressante. Inoculé pour la première fois avec 
le sang d'un cobaye charbonneux sous la peau du thorax, il a supporté ensuite 
deux inoculations du virus virulent sous la peau des cuisses ef une troisième dans 
l'œil gauche. Une seconde inoculation dans le même œil n’a même pas donné de 
germination des spores introduites. Considéré comme complètement réfractaire, le 
pigeon a été réinoculé dans l’autre œil resté sain avec une petite goutte de sang 
d’un cobaye charbonneux. Il se forma comme d'habitude une exsudation dans la 
chambre antérieure, dans laquelle les bacilles diminuèrent progressivement et 
finirent par disparaître. Quinze jours après la deruière inoculation, le pigeon 
mourut en état de cachexie très avancée. Dans l'œil inoculé se trouvaient des bac= 
téridies tantôt normales, tantôt en formes d'involution. Sur des préparations de 
sang, du poumon, de la rate (pâle et petite), et d'un rein, je n’ai pas trouvé de bacté- 
ridies ; J'en ai vu fort peu sur une préparation prise sur l’autre rein. L’ensemence- 
ment du foie n'a pas donné de culture, mais celui du sang du cœur et du rein 
s’est montré fécond. 
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se colorent facilement avec les couleurs d’aniline ; mais on 
rencontre aussi sur des préparations colorées des bactéridies plus 
ou moins pâles, plus ou moins larges, etc. Dans plus de cinquante 
expériences exécutées sur des pigeons, je n’ai rencontré que deux 
fois des formes d’involution. La première fois je les ai observées 
sous forme de spirales dans l’œil d’un pigeon qui mourut avec 
beaucoup de bactéridies dans le sang et les organes. Une autre 
fois j'ai rencontré des filaments renflés en forme de massue dans 
l’exsudat retiré cinq jours après la dernière inoculation du virus 
dans l'œil du pigeon, dont l’histoire a été rapportée dans la note 
de la page précédente. Dans une goutte de bouillon, ces filaments 
sont retournés à leur état normal et ont donné de longs filaments. 


IV 


Abordons maintenant la question de l’état sous lequel les 
bactéridies sont englobées par les phagocytes. Comme je l'ai 
indiqué plus haut, la phagocytose chez les pigeons s’observe dès 
les premières heures après l'introduction du virus charbonneux, 
ce qui porte à conclure que les leucocytes englobent les bacilles 
vivants. Cette question de la vitalité des bactéridies intrapha- 
gocytaires a soulevé beaucoup d’objections, et tout récemment 
encore M. Flügge’ a formulé en thèse générale que les phagocytes 
ne sont capables d’englober que les microbes déjà morts aupara- 
vant. Il est vrai que plusieurs observateurs, comme MM. Perrus- 
chky? et Lubarsch*, soutiennent l'opinion contraire. Le premier 
de ces auteurs admet, conformément à l’assertion de M. Koch, 
que les bactéridies englobées par les leucocytes des grenouilles 
se développent dans l'intérieur de ces cellules en filaments spi- 
raux. Cette opinion est basée, non sur des observations directes, 
mais sur des déductions a priori. Dans le courant de mes 
recherches multipliées sur la phagocytose chezles grenouilles, je 
n'ai observé que des faits contraires à l’assertion de M. Petruschky 
sur la croissance des bactéridies dans les leucocytes vivants. 
M. Lubarsch admet, avec beaucoup plus de raison, le fait de l'en- 
globement des bactéries vivantes, en se basant sur la différence 


1. Grundriss der Hygiene, 1889, p. 487. 
2, Zeitschrift für Hygiene, &t. VIT, 1889, p. TS. 
3. Centralblatt für Buacteriologie, t. VI, 1889, numéros 15, 19. 
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avec laquelle les microbes introduits vivants dans l'organisme 
des grenouilles et des raies sont englobés, par comparaison avec 
les mêmes microbes tués préalablement. 

Dès mes premières recherches sur la phagocytose, j'ai tâché 
de résoudre la question qui nous préoccupe. Ainsi je suis par- 
venu à constater la mobilité, signe de vie, des bactéries englo- 
bées par les phagocytes, chez les ascidies, les bipinnaria et les 
grenouilles ‘. Plus tard, j'ai trouvé dans la coloration avec une 
vieille solution de vésuvine une méthode pour distinguer les 
bacilles morts des vivants, et j'ai pu prouver aïnsi que les bacté- 
ridies sont englobées à l’état vivaut?. L'étude de la phagocytose 
des pigeons nous donne le moyen le plus direct pour nous assurer 
de ce fait. Dans ce but, on retire une petite goutte d’exsudat 
contenant des bactéridies englobées, on la mélange avec une 
goutte de bouillon, et on expose la goutte pendante ainsi pré- 
parée à l’action d'une température convenable. Le bouillon tue 
les phagocytes et laisse pousser les bactéridies. En fixant sous 
le microscope des cellules renfermant des bacilles, on peut suivre 
facilement la marche du développement de ces derniers. A 
l'aide de cette méthode aussi simple que démonstrative, j'ai réussi 
à constater dans cinq pigeons (dont trois ont succombé au char- 
bon), le fait que les phagocytes, les macrophages, aussi bien que 
les microphages, englobentles bactéridies à l’état vivant. La plan- 
che II représente ce fait. Les figures 12 et 13 montrent un seul et 
même microphage à un intervalle d’une heure, pendant laquelle 
deux bactéridies englobées « et bont visiblement poussé dans le 
bouillon; un troisième bacille (c), qui dès le début présentait une 
réfringence plus considérable ne s’est pas allongé du tout, ce 
qui prouve qu'il était mort. Les figures 14 et 15 ont été prises 
d’après un autre macrophage du mème pigeon, et font voir un 
état plus avancé du développement d’une bactéridie englobée. 
Le stade de la figure 15 a été observé 45 minutes après celui de la 
figure 14.— A côté des phagocytes qui contiennent des bactéridies 
vivantes, on en voit bien d’autres qui ne renferment que des 
bacilles morts. Comme exemple, je puis citer la cellule des. 
figures 16 et 17, qui contient un bacille dont les dimensions n'ont 

41. V. Arbeiten des zool. Instit. zu Wien, V, 1, 1883, p. 160, et Biologisches Central= 
blatt, 1883, p. 562. 
2. Ces Annales, 1887, p. 325, et Archives de Virchow, 1888, t. CXIX., p. 469, 482, 
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point changé pendant le cours de l'expérience. Souvent, au con- 
traire, les phagocytes englobent plusieurs bactéridies qui, toutes, 
s’allongentdansle bouillon. Ainsile macrophagedes fig. 18,19, 20 
a été trouvé avec trois bacilles englobés, dont un (b,c), le plus 
grand, s’est plié en forme d’anse. Pendant que le phagocyte, 
fixé sur le champ du microscope, était observé, les deux branches 
du grand bacille b et c se sont divisées (fig. 19) et chacune a 
continué son développement ultérieur (fig. 20). En même temps, 
deux autres bactéridies englobées se sont allongées de manière 
à ne laisser aucun doute. 

La preuve que les microphages sont aussi en élat d’englober 
les bactéridies vivantes est fournie par la cellule des fig. 21,23, 
qui représentent un microphage, des deux bouts duquel est 
sorti un long bacille en forme de filament. La partie à s’est 
détachée sous mes yeux au cours de l'observation. L’objection 
que la cellule dans ce cas a été percée par un filament libre en 
état de croissance ne pourrait point être formulée, parce qu’en 
observant le développement des bactéridies dans des gouttes 
pendantes, on voit toujours que le filament écarte les cellules 
qu'il rencontre, et ne les perfore jamais. 

La constatation des faits énoncés est en général chose facile, 
néanmoins on ne doit pas compter toujours réussir du premier 
coup; des recherches prolongées sont indispensables, et il est 
certain qu'il est plus facile encore d’obtenir un résultat négatif. 
c’est-à-dire de ne pas voir le développement des bactéridies 
englobées. 

En poursuivant l'étude en gouttes pendantes de l'exsudat 
mélangé avec du bouillon, on est obligé de reconnaître que la 
grande majorité des bactéridies libres est toujours vivante, 
tandis que le plus grand nombre des bacilles morts se trouve 
dans l’intérieur des phagocytes. De ce fait, constaté à plusieurs 
reprises, on peut déjà déduire que les pbagocytes sont en état 
de tuer les bactéridies, englobées à l’état vivant. 


A 
Afin de résoudre la question desavoir si les phagocytes sont 
capables d’englober des bactéridies non seulement vivantes, mais 


en même temps virulentes, j'ai entrepris une série d'expériences, 
6 
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dans laquelle je fis l’inoculation de cultures issues des bactéridies 
intraphagocytaires. Dans ce but, j’ai retiré une goutte d’exsudat, 
22 heures après l'introduction de sang charbonneux dans l'œil 
d'un pigeon qui avait déjà survécu à quatre inoculations préa- 
lables. Après un séjour de trois heures dans l'étuve à 30°, la 
goutte pendante d’exsudat, mélangée avec une goutte de bouil 
lon, démontra que des bactéridies contenues dans un certain 
nombre de phagocytes commençait déjà à pousser. Trois de ces 
phagocytes ont été isolés et transportés dans trois gouttes de 
bouillon, à l’aide de mon collaborateur M. Havkine ‘. En les 
observant d'heure en heure, je pouvais suivre le développe- 
ment ultérieur des bactéridies englobées, et m’assurer qu'elles 
étaient réellement seules dans les gouttes pendantes. Une de 
ces bactéridies, que nous désignerons par la lettre A, est 
représentée sur la fig. 24, (pl. IT). Elle a été englobée par un 
microphage à noyau double, et a poussé à l’une des extrémités. 
La situation intracellulaire du bacille a été mise hors de doute : 
en effet, en transportant la cellule dans de nouvelles gouttes de 
bouillon, sa position a été maintes fois changée, sans que la 
situation du bacille vis-à-vis de la cellule ait été modifiée, ce qui 
prouve que celui-ci n’était pas accolé au phagocyte, mais logé 
dans son intérieur. Au bout de huit heures, la bactéridie À donna 
dans la goutte pendante une petite culture, composée de fila- 
ments enchevêtrés, qui fut alors transportée dans un ballon 
contenant du bouillon, de veau. Le lendemain matin, il s'était 
développé une culture pure assez abondante, composée de bâton- 
nets courts qui troublaient le bouillon et se déposaient au fond 
du ballon. Avec cette culture j’ai inoculé une souris blanche, un 
jeune cobaye et deux lapins adultes. La souris mourut 20 heures 
et le cobaye 24 heures après l’inoculation. Un lapin mourut en 
quatre jours et l’autre en moins de trois jours. Les quatre ani- 
maux présentaient les signes caractéristiques du charbon (bacté- 
ridies dans le sang et les organes, hypertrophie de la rate, 
ædèmes cutanés chez les lapins et le cobaye). 


1, Cet isolement d'un phagocyte renfermant une bactéridie est délicat à réaliser. 
On y parvient avec beaucoup de patience, et en se servant de tubes de verre très 
fins que l’on peut observer sous le microscope. Cette méthode est employée par 
les zoologistes pour isoler les infusoires sous le microscope ; dans ces expériences 
méticuleuses, j'ai été aidé avec beaucoup d’habileté par M. Havkine. 
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Un autre microphage isolé, que nous désignons par la lettre 
B, a été trouvé avec deux bactéridies englobées qui commen- 
aient à s’allonger (fig. 25) ; ce microphage fut transporté dans 
une goutte pendante de bouillon, et les deux bactéridies ont 
continué leur développement, restant toujours liées au phago- 
cyle qui les avait englobées, (fig. 26); de l’une des bactéridies se 
détacha un bacille (fig. 26, 4), qui a été enlevé pour ne laisser 
que les deux bactéridies liées à la cellule. Leur croissance pro- 
sessive a été poursuivie pendant plusieurs heures de suite 
(fig. 27, 28, 29), ce qui permit de s'assurer complètement de 
l’absence de toute autre bactéridie dans la goutte pendante. Au 
bout de huit heures, il se forma une seule petite colonie, qui fut 
transportée dans un ballon de bouillon. Le lendemain, la culture 
présenta le mème aspect que celle du bacille A et fut inoculée à 
un jeune cobaye. à un cobaye et à deux lapins adultes. Le jeune 
cobaye mourut 24 heures, le cobaye adulte 35 heures et demie, 
un lapin 82 heures après l’inoculation. Ces trois animaux présen- 
taient des œdèmes sous-cutanés, des rates caractéristiques, et 
des bactéridies en grand nombre. Le second lapin mourut 
93 heures après l’inoculation, à la suite d’une septicémie acci- 
dentelle. 

Un troisième phagocyte a été isolé : il contenait une bacté- 
ridie qui, en croissant, est sortie par les deux bouts de la cellule, 
Cette cellule que nous désignerons par GC, ressemblait avec son 
bacille à celle représentée sur la fig. 21. Il a été procédé avec 
elle comme avec les deux autres. La culture obtenue a été 
inoculée à deux cobayes et à deux lapins adultes. Le premier 
cobaye mourut 34, le second 93 heures, le premier lapin 
101 heures après l’inoculation; tous trois étaient charbonneux. 
Le second lapin a survécu à l’inoculation; la survie de cet 
animal n’indiquait pas une diminution de virulence, car le virus 
d’origine, qui a tué un cobaye (celui dont le sang à servi à 
l'inoculation du pigeon), en 36 heures et un lapin en trois jours, 
n’a pas été capable de donner le charbon à un autre lapin. Dans 
tous les cas la mortalité des animaux, inoculés avec les cultures, 
provenant de À et B, prouvent suffisamment qu’au moins dans 
ces cas, les bactéridies englobées n'étaient point atténuées. 
Comme le virus charbonneux se renforce dans l'organisme des 
pigeons et que même chez les pigeons morts du charbon le 
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nombre des bactéridies intraphagocytaires est très considérable, 
on pourrait considérer ce renforcement des bactéridies, comme 
une réaction contre l'influence des phagocytes. Le fait du ren- 
forcement des bactéridies dans les pigeons prouve toutefois que 
ce milieu est loin d’être défavorable à la production des toxines 
charbonneuses et est contraire à l'hypothèse que les phagocytes 
ne rencontreraient dans le corps de ces oiseaux que des bacté- 
ridies inaptes à sécréter leur poison. 

On voit donc, d’après ce qui précède : 4° que l’immunité des 
pigeons pour le charbon n’est que relative ; 2° que les bactéridies 
sont loin d'êtreinaptes à vivre et à se multiplier dans l'organisme 
et dans les humeurs des pigeons ; 3° que le nombre des bacté- 
ridies extra-cellulaires mortes est de beaucoup moindre que celui 
des bactéridies intraphagocytaires mortes: 4° queles phagocytes 
des deux espèces sont capables d’engloberles bactéridies vivantes 
et virulentes ; 5° enfin quele virus charbonneux se rénforce dans 
l'organisme des pigeons. 

En envisageant ces résultats dans leur ensemble, on voit 
bien le rôle important des phagocytes dans la lutte de l’orga- 
nisme des pigeons contre l'invasion des bactéridies. 

On m'a souvent attribué la pensée qu'en mettant en évidence 
le phagocytisme, je niais tout autre influence servant à débar- 
rasser l'organisme des microbes envahisseurs. Je me suis toujours 
défendu contre cette assertion, et je répète encore une fois que 
le rôle des phagocytes est très important dans les maladies 
infectieuses en général et dans le charbon des pigeons en parti- 
culier, mais que cela ne prouve nullement qu'on ne trouvera pas 
un jour, aidant l’action des phagocytes, une autre influence 
qui échappe encore à nos investigations. 

Ces recherches sur le charbon des pigeons ont été entreprises 
sous l'impression des objections faites surtout par M. Czaplewshi. 
On voit bien, d’après ce qui a été rapporté dans ce mémoire, 
que ces objections ne peuvent plus être soutenues dans leurs 
points essentiels, ce qui nous permet de ne pas nous arrêter à 
leur critique détaillée. 
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EXPLICATION DES FIGURES. 


Les contours de toutes les figures ont été pris à l’aide d'une chambre 
claire de Nachet. 


PLANCHE I 


Fig. 1. Préparation de l’exsudat retiré 21 heures après l'injection d'une 
goutte de sang charbonneux dans l'œil d’un pigeon réfractaire. — Colora- 
tion par le bleu de méthylène (solution aqueuse). Grossissement : oculaire 
3, système 1/18 de Zeiss. 

A. Une bactéridie libre. — B. Un macrophage dépourvu de bactéridies mais 
contenant trois grains de pigment. — C. Un leucocyte rempli de bactéridies. 
— D. Un macrophage contenant plusieurs bacilles englobés. — E. Un leuco- 
cyte renfermant tout un amas de bactéridies, a. —F. Un microphage éclaté, 
laissant échaper les bacilles. — G. Un bacille libre entouré de sa gaine. — 
H. Deux bactéridies dégénérées et accolées l’une à l’autre. 

Fig 2. Préparation d’exsudat de l'œil du même pigeon, après un séjour de 
quelques heures dans une goutte de bouillon et à l’étuve. Même coloration 
et même grossissement que Fig. 4. 

A. Une bactéridie allongée à coté d’un leucocyte renfermant un bacille 
mort. — B. Un autre leucocyte altéré et contenant deux bacilles morts. — C. 
Une bactéridie allongée. — D. Une bactéridie qui a poussé de l’intérieur d'un 
microphage. 

Fig. 3. Macrophages d’une préparation du muscle inoculé d’un pigeon 
mort du charbon. Coloration par le picrocarmin et le violet de gentiane 
d'après Gram. Grossissement Ocul. 3, syst. 1/18. — A. Un macrophage 
rempli de bacilles foncés, — B. Un autre contenant des bactéridies pâles. 

Fig. 4. Phagocytes contenant des bactéridies, dans l'exsudat de l'œil d'un 
pigeon réfractaire, 19 heures après l'inoculation. Coloration Gram, avec 
picrocarmin. Ocul, 3, syst. 1/18. — A. Un macrophage avec un microphage et 
un bacille englobés. — ». Noyau du macrophage. — «a. Noyau du microphage. 
En dessous du macrophage, un microphage rempli de bacilles, — 4 B. Un 
macrophage avec huit bactéridies englobées. — «4. bacilles pâles. — 4 C. Un 
microphage contenant deux bacilles. 

Fig. 5. Préparation de l’exsudat de l'œil du pigeon du onziène passage 
retiré 27 heures après l'inoculation. Coloration comme dans les Fig. 3 et 4. 
Ocul. 3, syst. 1/18. — 5 A. Microphage avec trois bacilles, dont deux pâles a. 
— 5 B. Un autre microphage contenant un seul bacille. — 5 C. Microphage 
avec un bacille foncé et un autre pâle «. — 5 D, 5 E. Bactéridies libres. 

Fig. 6. Macrophage de l’exsudat de l'œil d'un pigeon réfractaire, colora- 
tion avec le bleu de méthylène. Ocul. 3, syst. 1/18. 

Fig.7. Un macrophage d’un autre pigeon. Exsudat de l'œil, retiré 72 heures 
après l’inoculation. — «. Bacilles morts. Bleu de méthylème. Oc.3, 1/18. 
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Fig. 8. Un macrophage éclaté d’un pigeon. Exsudat del'œil 3 jours après 
l'inoculation. — ». Noyau du macrophage. — a. Bacilles dégénérés. Bleu de 
méth. 3 + 1/15. | 

Fig. 9. Macrophage d’un pigeonréfractaire 46 heures après l’inoculation. 
Exsudat sous-cutané. — a,b. Bacilles dégénérés. 

Fig. 10, 41. Deux microphages du même pigeon. — x. Bacilles dégénérés, 
Bleu de méth. 3 + 1/18. 


PLANCHE If. 


Toutes les figures sont dessinées d’après le vivant. ; 

Fig. 12. Un macrophage de l'exsudat de l'œil d’un pigeon, retiré trois 
jours après l’inoculation, et mélangé avec du bouillon. — 4,b,c. Trois bacté- 
ridies englobées. Grossissement : Oculaire 4, système F de Zeiss. 

Fig. 13. Le même macrophage, une heure plus tard. Mème grossissement. 

Fig. 14. Un autre macrophage de même origine. Même grossissement. 

Fig. 15. Le même phagocyte trois quarts d'heure plus tard. Même gros- 
sissement. 

Fig. 16. Un phagocyte contenant un bacille mort. Exsudat de l'œil d’un 
pigeon retiré cinq jours après l’inoculation, mélangé avec du bouillon et 
mis à l’étuve à 30° CG. Ocul. 2, syst, 1/18 Zeiss. 

Fig. 17. Le même phagocyte, vingt minutes plus tard. Même grossisse- 
ment. 

Fig. 18. Un macrophage du même pigeon. Grossissement Ocul. 4, syst. D. 

Fig. 49. Le même macrophage cinq minutes plus tard. — à,b,c hactéri- 
dies englobées. Oculaire 2, syst. 1/18. 

Fig. 20. Le même phagocyte vingt minutes plus tard. Même grossissement. 

Fig. 21. Un microphage du même pigeon avec une bactéridie en filament. 
— 4, portion qui s’est détachée pendant le cours de l'observation. Grossisse- 
ment oculaire 3, système D. : 

Fig. 22. Le même microphage, quinze minutes tard. Même grossissement. 

Fig. 23. Le même encore quinze minutes plus tard. Même grossissement. 

Fig. 24. Un microphage avec la bactéridie A. Exsudat de l'œil d’un 
pigeon qui a supporté quatre inoculations précédentes : grossissement 
oculaire 3, syst. F. 

Fig. 25. Un autre phagocyte (B) de même origine. 

Fig. 26. Le même phagocyte avec ses deux bactéridies, une heure plus 
tard. — 4. Bacille détaché. 

Fig. 27. Le même phagocyte, 50 minutes après. 

Fig. 28 Le même, 55 minutes après le stade de la fig. 27. 

Fig. 29. Le même, une heure et quart plus tard: 

Les Fig. 25-99 ont été prises avec un grossissement ocul. 5, syst. D. 


ee men 


Annales de | Institut Pasteur 
0: 1'A 


El Metchmkoït, del 


Imp Lemercier 4 C7 Paris 


A. Karmansk, lith. 


ÉTUDES SUR L'IMMUNITÉ. 87 


APPENDICE No 1. 


Tableau d'une série de pigeons de passage. 
N° des passages. Temps écoulé Survie. 
entre l’inoculation et la mort. 

4 jours. — 

4 jours. —- 

3 jours. — 

40 heures. — 

moins de 3 Jours. — 

44 heures. — 
44 heures. — 
44 
46 


x 


heures. — 
6 heures. — 
presque 7 jours. Er 


© © OO 1 Où OÙ À © NO = 


10 moins de 3 Jours. — 
10 — + 
11 moins de 45 heures. — 
19 50 heures, 

12" — + 
13 6 jours et demi. — 
13 4 Jours. = 
14 3 journées et demie. — 
15 3 journées et demie. — 
16 moins de 44 heures. — 

Total : 20 pigeons. 18 morts. 2 survivants. 


APPENDICE No IL. 


Tableau des cobayes inoculés avec le sang du cœur des pigeons 
de passage. 


N° des passages Temps écoulé Poids du cadavre 
des pigeons. entre l’inoculation et la mort. en grammes. 

(l 48 heures 

{ 40 heures. 

6 31 heures. AST 
7 40 heures. 444 
4 28 heures 20° 362 
10 22 heures 20’ 422 
11 29 heures 40’ D32 


* Ce pigeon a été inoculé avec le sang d’un cobaye mort après avoir reçu le 
sang du pigeon du 7n° passage, 

** Ce pigeon a été inoculé avec le sang d'un lapin mort après avoir été inoculé 
avec le sang du pigeon du 11m passage. 


NOUVELLES RECHERCHES 


SUR LE MICROBE PYOCYANIQUE 


Par M. C. GESSARD 


Pharmacien major, professeur agrégé au Val-de-Grâce. 


TRAVAIL DU LABORATOIRE DE CHIMIE BIOLOGIQUE DE T’INSTITUT PASTEUR. 


Les milieux de culture habituellement employés n’ont pas 
donné, pour la production de la pyocyanine par son microbe, 
d'aussi bons résultats que le milieu dont je me suis servi pour cet 
objet‘. Qu'il me soit permis de rappeler que du transport d'an 
fragment de pansement bleu dans la salive et d’une série d’en- 
semencements successifs dans le même liquide, j'obtins des 
cultures identiques, dans leur coloration d’un bleu pur, aux 
belles parties des linges colorés, ou mieux, à la solution du 
principe même qui les colore, la pyocyanine, qu'on savait en 
extraire. Cette identité était d'autant plus nécessaire à constater 
qu'on était moins préparé alors à accepter, dans les caractères 
de cultures d’un même microbe, des variations parfois considé- 
rables en relation avec des variations le plus souvent minimes 
dans les influences en jeu. Que ces idées, qui entrent peu à peu 
dans la science, n'aient pas encore pénétré dans tous les esprits, 
c'est ce que prouve l’histoire même du microbe pyocyanique, 
dans les travaux récents auxquels il a donné lieu : elles n’ont 
sûrement pas inspiré cette récente distinction d’un bacille pyo- 
cyanique « et d’un bacille 6, surtout par les signes différentiels 
qu'on leur attribue. C’est ainsi que la liquéfaction plus prompte 
de la gélatine en plaque; la forme de cette liquéfaction (en verre 
à champagne) à partir de la strie d’inoculation dans les tubes et 


1. De la pyocyanine et de son microbe. Thèse de Paris, 1882. 
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sa rapidité plus grande à s'étendre aux parois du tube, à gagner 
eu profondeur; un retard d’un jour dans l'apparition de la cou- 
leur, retard compensé par un ton plus bleu du vert; une teinte 
moins fluorescente, mais résistant mieux à la lumière du gaz; 
sur la gélose, l’aspect d’un ruban plat, sec, plissé en travers, 
cannelé, au lieu d’une surface proéminente, humide, brillante 
et lisse; sur pomme de terre, le phénomène-caméléon si carac- 
téristique (Chamäleon-phänomen durchaus charakteristisch) du 
verdissement au contact de Pair, qui n’est du reste que ce qui 
avait été constaté anciennement dans le bouillon et qui se 
reproduit par l'agitation de ce dernier; enfin une activité pius 
grande dans les mouvements du bacille, reconnue au microscope, 
sont, pour M. Ernst, des titres à constituer une variété 6 avec 
l'organisme retiré des pansements bleus à la clinique chirurgicale 
de Heidelberg", en face de l'organisme des laboratoires de Berlin 
et de Breslau qui devient le bacille 4. Sans doute, les données 
chimiques ont été un peu trop négligées, et M. Frick° a le droit 
de dire qu’on a attribué au bacille « celles qu'a fournies la 
matière colorante du bacille 64. Que si l’on en tient compte, en 
effet, on arrive à cette conclusion que l’on n'obtient pas de 
pyocyanine des cultures du bacille +, et avec M. Ledderhose* on 
élève à la dignité d'espèce, sous le nom de Bacillus pyofluorescens, 
ce bacille pyocyanique (Bac-pyocyaneus +) qui ne fait pas de 
pyocyanine. Quelle importance ont ces faits et jusqu'à quel point 
peuvent-ils servir de base à la création d’une espèce ou seule- 
ment d'une variété? C’est ce que permettra de décider peut-être 
le présent travail. 

Wasserzug * concluait de ses essais en milieux divers que «la 
coloration franchement bleue de la pyocyanine n'apparaît pas 
dans les milieux ordinaires où l’on fait vivre le bacille.. ces 
cultures sont colorées en un vert plus ou moins foncé ». D’autres 
auteurs parlent encore d’une fluorescence marquée de la couleur 
verte. 


1. P. Erxsr. Sur un nouveau bacille du pus bleu (Bac. pyocyaneus 6), variété 
du Bac. pyocyan. des auteurs. Zeitschrift f. Hygiene. Bd. II, 1887. 

2. A. Fricx. Études bactériologiques sur le crachat vert et sur les bacilles pro- 
duisant une couleur verte. Virchow’s Archiv. Bd. CXVI, 1889. 

3. Sur le pus bleu. Deutsche Zeitschrift für Chirurgie. Bd. XXVIITI, 1888. 

4. Sur la formation de la matière colorante chez le Bacillus pyocyaneus. Ces 
Annales, T. I, 1887, p. 581. 
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LE 


Un grand nombre des faits qui relèvent de la biologie micro- 
bienne ont un caractère de contingence dont ne sont pas 
exempts même les attributs en apparence les plus essentiels des 
microbes, ceux qu’à raison d'une constance relative on a adoptés 
pour la diagnose des espèces. Des modifications fréquentes se 
présentent dans l’aspect des cultures, la forme, les produits de 
sécrétion, la fonction; et pour la fonction, c’est en certains cas 
sa suppression même qui peut en résulter. On est donc amené 
à concevoir dans les microorganismes lajvie indépendante de la 
fonction; on peut se proposer leur dissociation ; on la réalise par 
des artifices de culture. Cette notion (et le bacille pyocyanique 
avec les travaux de MM. Charrin, Guignard‘, Roger * et Was- 
serzug *, a contribué à l’affermir dans la science) doit présider à 
toute recherche bactériologique. Elle aide à comprendre ici que 
le milieu qui paraît le plus favorable au développement du 
bacille ne fournisse pas le meilleur rendement en pyocyanine. 
C'est le cas du bouillon de bœuf ou de veau à 1 partie de viande 
pour 2 parties d’eau, sans qu'une concentration plus grande 
(viande et eau, parties égales) ni l'addition de peptone améliorent 
sensiblement les résultats. 

Le microbe y pullule vite en effet. Fréquemment il forme un 
voile à la surface; bientôt le fond du matras est tapissé d’un 
dépôt abondant d'organismes. La viscosité de la culture, qui la 
rend filante comme du pus traité par l'ammoniaque, survient de 
même rapidement. Cependant la couleur est verte, comme il a 
été dit plus haut. Il faut se garder d'exagérer la part qui revient 
dans cet aspect au mélange de la couleur jaune du bouillon avec 
le bleu de la pyocyanine. C’est, d’ailleurs, un vert brillant, fluo- 
rescent, précédant même parfois de quelques heures, en faible 
quantité, mais sans confusion possible, l'apparition du pigment 
bleu; et, dans l'extraction de la pyocyanine au moyen du chlo- 


l. Sur les variations morphologiques des microbes. Comptes rendus. Ac. des 
sciences. T. CV, 1887. 

9, Des modifications qu'on peut provoquer dans les fonctions d'un microbe 
chromogène. Comptes rendus. Soc. de Biologie, 1887. 

HUE LE 
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roforme, la couche chloroformique d’un bleu pur est surnagée 
par la liqueur aqueuse restée d’un beau vert fluorescent. D'autre 
part, la technique éprouvée pour l'isolement des espèces à l’état 
de pureté ne permet pas de songer à un mélange avec la bactérie 
dont j'ai signalé la présence possible dans le pus, et qui est un 
bacille fluorescent. Il reste dès lors, comme interprétation va- 
lable, qu’à côté du pigment bleu le microbe ait donné naissance 
dans la culture à une autre matière colorante. Cette conclusion, 
pour recevoir la sanction de l'expérience, impliquerait l'existence 
d'un milieu où le bacille, comme dans la salive de mes pre- 
mières recherches, produisit la pyocyanine à l'exclusion du 
pigment étranger. La vraisemblance d'un meilleur rendement 
en pyocyanine dans ces conditions était faite pour encourager 
les recherches. La présence de l'azote dans la molécule de la 
pyocyanine, facile à vérifier par l'essai classique à la chaux sodée, 
devait les diriger du côté des milieux azotés. 

J'ai trouvé ainsi que dans une solution de peptone, peptone 
du commerce neutre ou faiblement alcaline, à 2 0/0, le bacille 
se développe sans produire de matière verte fluorescente. La 
culture a une belle teinte bleue, dont la production est hâtée par 
l'addition à ce liquide de 5 0/0 de glycérine. 

Une élégante contre-épreuve résulte de l’ensemencement du 
bacille dans l’albumire, telle qu'on peut l’extraire de l'œuf avec 
pureté, ou additionnée seulement de glycérine, dont l'effet se 
traduit, dans ce cas aussi, par une rapidité plus grande dans 
l'apparition du pigment. Ici, c'est la matière fluorescente verte 
qui prend seule naissance, comme l’aspect, ainsi que l'essai 
au chloroforme en témoignent. Ce résultat a été constant dans 
neuf ensemencements en série, au terme desquels le microbe 
n'avait pas perdu la faculté de reproduire les effets connus dans 
les milieux précités : une goutte de la neuvième culture donnait 
la coloration bleue dans la solution de peptone, et dans le bouil- 
lon, le mélange habituel de pyocyanine et de pigment fluorescent. 

On devait alors présumer que le produit de transformation 
de l’albumine, c’est-à-dire l’albumine-peptone, qui est à l'albu- 
mine ce qu'est la peptone vis-à-vis de la fibrine du muscle, don- 
nerait les mêmes résultats que la fibrine-peptone. Pour m'en 
assurer, d’un blanc d'œuf dilué de trois foisson poids d’eau, j'ai fait 
deuxparts. L'une a étéensemencéesans autre traitement; l’autre, 
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additionnée en proportions voulues d'acide chlorhydrique et de 
pepsine, a été mise à digérer à l'étuve, jusqu'à ce que le 
ferrocyanure de potassium acétique, n’y formant plus de préci- 
pité, indiquât la fin de la peptonisation. La liqueur neutralisée 
par la potasse, puis ensemencée avec la même culture et à la 
même dose que la première, a pris une coloration bleue sans 
mélange, tandis que la portion qui n’avait pas subi ce traitement 
présentait une fluorescence magnifique sans trace de bleu. 

Beaucoup d'auteurs font consister la peptonisation dans une 
hydratation de la matière albuminoïde. Nous retrouverions donc 
ici le fait généra!, dont on connaît les applications dans les 
phénomènes de la digestion, dans l’inégale aptitude à la fermen- 
tation d’un saccharose et d’un glucose, etc., je veux dire la 
distinction établie par les cellules entre les principes immédiats et 
leurs produits d'hydratation ; la réaction cellulaire est différente 
selon le cas, mais elle est rendue ici sensible à la vue par la 
persistance, à travers les variations de milieu, d'une fonction 
chromogène dans le bacille. 

Le jeu brillant de couleurs qui en résulte peut être mis en 
évidence d’une façon très simple, sans l'embarras d’avoir à faire 
une peptonisalion. L'action des diastases peut être remplacée par 
des actions chimiques et physiques. On peut ainsi se contenter 
du traitement à chaud de l’albumine par l'acide chlorhydrique, 
ou d’une digestion à l’autoclave à 120°, ou, plus simplement 
encore, de l’ébullition dans l'eau pour transformer l’albumine, 
non en totalité, mais de façon à rendre possible l'apparition de 
pyocyanine, à côté de ce qui persiste de fluorescence verte. 

Le microbe de la pyocyanine vit bien aussi dans une solu- 
tion de gélatine à 10 0/0, à l’étuve à 35°; son activité y est 
encore accrue par l'addition de glycérine. Il y donne de la 
pyocyanine, en moindre quantité peut-êlre, mais sans accompa- 
gnement de fluorescence verte. La réaction biologique s'accorde 
dans ce cas avec le plus grand nombre des réactions chimiques 
pour rapprocher la gélatine de la peptone. Les organismes supé- 
rieurs établissent, au contraire, comme on sait, une grande 
différence entre l’une et l’autre. 

Il n’est pas moins intéressant de constater la sensibilité du 
microbe à la matière albuminoïde et la façon dont il traduit sa 
présence, tant qu'il en reste des traces : cette production de 
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pigment vert fluorescent dont il l'accompagne, jusqu'à sa con- 
version complète en peptone. Dans ses transformations succes- 
sives, sous les états intermédiaires (comme en offre le bouillon), 
que la chimie, avec des réactions de précipitation, fixe et revêt 
parfois d'individualités distinctes, la réaction biologique révèle 
l'unité de substance, conformément aux conclusions qu'a tirées 
M. Duclaux de son étude critique et expérimentale sur les 
matières albuminoïdes du lait. 

On peut résumer ainsi les effets des divers milieux alimen- 
laires fournis au microbe : 

Albumine donne fluorescence verte sans pyocyanine ; 

Peptone, gélatine donnent pyocyanine sans fluorescence 
verte; 

Bouillon donne à la fois fluorescence verte et pyocyanine. 

Ce dernier milieu est ainsi intermédiaire entre les deux pre- 
miers, comme sa constitulion chimique, participant de l’un et de 
l’autre, pouvait le faire supposer. 

Le lait offre les effets du bouillon, mais par un enchainement 
différent de circonstances. Il n’y a pas de peptone préexistante. 
C'est d’abord la fluorescence verte qui s'y manifeste. Mais le 
bacille agit par une diastase sur la caséine pour la peptoniser et 
se procurer ainsi l'élément de production de la pyocyanine. 


IL 


L'étude chimique du pigment vert fluorescent reste tout 
entière à faire. On n’en connaît que la disparition par les acides, 
la réapparition ou l’exagération de la fluorescence par les alcalis, 
ce qui établit une analogie avec la fluorescence de l’esculine, de 
la fluorescéine. Il n’y a pas lieu d’insister autant que font les 
auteurs allemands sur le caractère qu’elle offre de s’éteindre à 
la lumière du gaz, caractère commun à toutes les substances 
fluorescentes dans une lumière faible et surtout pauvre en 
rayons ultra-violets. Il n’en faut retenir que le moyen, dans les 
premiers temps d’une culture, de distinguer si la faible teinte 
verte du début, dans les divers liquides, appartient au pigment 
fluorescent, auquel cas l'éclairage artificiel n’en laisse rien 
subsister, ou à des traces de pyocyanine, qui résiste à cette 
épreuve. 
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La réaction aux acides et aux alcalis cependant est celle 
même que présente la couleur verte des cultures de bacillus 
{luorescens liquefaciens et de bac. fluorescens putridus. K faut sans 
doute des titres plus nombreux pour conclure à l'identité du 
pigment dans ces différentes espèces, identité qui me parait 
pourtant très vraisemblable. Du moins, un nouveau caractère 
commun vient ajouter à cette vraisemblance. Comme le bacille 
pyocyanique, le bac. fluorescens liquefaciens, le bac. fluorescens 
putridus, qui offrent en milieu albumineux, dans le bouillon, le 
plus vif éclat, en sont dépouillés dans la solution de peptone, 
sans production corrélative, comme pour le premier bacille, 
d’une coloration nouvelle, bien que la culture se peuple abon- 
damment. Voilà donc deux organismes chez lesquels ce caractère 
de fluorescence à paru constant, au point de passer dans leur 
diagnose spécifique : il ne tient pourtant pas devant un nouveau 
milieu, et un milieu qu'on ne peut certes pas regarder comme 
trop défavorable, ni assimiler aux milieux additionnés d’anti- 
septiques, qu'on fait servir d'ordinaire à la suppression de la 
fonction chromogène, car il fournit encore aux frais de la sécré- 
tion de pyocyanine par l’autre espèce. 

Il semble bien aussi que ce pigment vert fluorescent soit un 
caractère commun à un bien plus grand nombre d'espèces, tout 
en restant toujours dans une dépendance étroite du milieu. 
M. Frick ‘ l’attribue à six espèces dans son mémoire sur les 
bacilles qui produisent la coloration verte des crachats:; c’est 
d'ailleurs toujours à l’occasion du même milieu qu'il est constaté, 
liquide ou solide, à base de bouillon. 

M. H. Scholl ? en a doté le bacille du lait bleu, cultivé aussi 
sur gélatine au bouillon*. 

De ces espèces même, il se peut que quelques-unes aient 
passé entre mes mains, J'ai multiplié, en effet, les essais et les 


4. Loco citato. 

2. Contributions à la connaissance des décompositions du lait par les microor- 
ganismes. Sur le lait bleu. Fortschr. d. Med. 1889, no A. 

3. Je rapprocherai, sous les réserves que commande l’ignorance de la nature de 
ces pigments, la substance fluorescente que M. R. Dubois a signalée dans le sang 
vert des pyrophores et qui aurait les mêmes réactions : « L’acide acétique en 
détruit la fluorescence, l'ammoniaque la fait reparaître.. elle en exagère notable- 
ment l'éclat. » Les EÉlatérides lumineux : p. 217-218. Thèse de la faculté des 
sciences, 1886. 
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expériences pour vérilier celte influence du milieu, et, en recueil- 
lant des échantillons de toutes parts, je m'enquérais moins de la 
nature de l'espèce que de son aptitude éprouvée à produire ce 
brillant aspect fluorescent. J’ai trouvé chaque fois que la fluores 
cence existait dans le bouillon, mais qu’elle disparaissait dans le 
milieu à la peptone, où le microbe ne se développait pas moins 
cependant, avec un peu de retard peut-être, mais aboutissait 
aussi bien, sur la peptone gélatinisée, à liquéfier le milieu, s’il 
avait la propriété de liquéfier aussi le bouillon gélatinisé, tou- 
jours expérimenté en parallèle. 

D'une expérience unique, il résulterait que le microbacillus 
prodigiosus, au contraire du pyocyaneus, ne se contente pas de la 
solution de peptone pour déployer sa fonction chromogène. 


LIT 


Si la cause reconnue de la coloration bleue des pansements 
a retiré bien de l'intérêt au fait lui-même, on ne saurait toute- 
fois s’en désintéresser complètement, ni méconnaitre l’utilité 
qu'il peut y avoir à confronter avec les circonstances où il appa- 
rait spontanément, celles dont les recherches expérimentales 
semblent impliquer la nécessité. L'observation attentive des 
premières, en révélant le déterminisme exact du phénomène, 
doit conduire à serrer plus que nous n’avons fait jusqu'ici, ces 
conditions de sa production naturelle, pour en attendre aussi 
un meilleur succès. Les milieux de culture solides en fournissent 
les moyens. On a toujours noté, en effet, que la coloration bleue 
apparaît sur les pièces de pansement plutôt que dans la partie 
liquide à la surface des plaies : ce fut la première raison de nier 
la suppuration bleue. Nous pouvons, utilisant la substance qui 
a déjà donné de si bons résultats, essayer des cultures sur la 
peptone glycérinée, solidifiée à la gélose. L'effet en est très 
rapide et très beau ; la masse est en quelques jours d’un bleu 
magnifique dans toute son étendue. 

A la vérité, la présence de peptones dans le pus est constante, 
et l’on aurait peut-être droit d'attribuer aux propriétés osmo- 
tiques de cet élément, aptes à le faire parvenir jusqu'aux parties 
extérieures des pansements, au moins autant qu'aux propriétés 
aérobies du microorganisme, le siège d'ordinaire superficiel de la 
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coloration bleue. Le pus toutefois est surtout fait de principes 
plus rapprochés de l’'albumine, de quelque nom qu’on les désigne, 
sérine, globuline ou pyine. Or l’albumine d'œuf qui, à l’état 
liquide, n’entretient, comme on a vu, que la production du 
pigment vert fluorescent, a constitué après solidification par la 
gélose un milieu propice au développement simultané de ce 
pigment et de la pyocyanine. Voudrait-on faire intervenir la 
gélose dans ce phénomène pour une action autre qu'une modi- 
fication physique du milieu, il n'est pas prouvé davantage que 
la matière première des linges n’y participe en quelque façon, 
dans la coloration des pansements. | 

L'intérèt d'une production plus abondante de pyocyanine 
sur milieu solide serait fort réduit dans la pratique si les diffi- 
cultés d'extraction étaient accrues par ce procédé même. Ce 
n'est heureusement pas le cas. Le chloroforme, maintenu sur la 
culture colorée, se charge de pyocyanine, sans qu'il soit besoin 
d’agiter, par un contact de quelques heures, soit du jour au len- 
demain. 10° épuisent à peu près une couche d’un centimètre 
d'épaisseur dans un matras Pasteur. Et, s’il est besoin d’une 
dose nouvelle pour achever l’épuisement, c’est un liquide qui, 
n'étant pas saturé, peut servir au premier traitement d’un nou- 
veau matras dans un lavage méthodique. 

On doit insister quelque peu sur cette précieuse propriété de 
la gélose de former comme une éponge véritable qui s’imprègne 
des produits versés à sa surface et les cède avec la plus grande 
facilité à un dissolvant approprié. On pourra même employer 
l'eau dans certains cas, et renouveler plusieurs fois le traitement 
sans amener la désagrégation de la masse. J’ai pu aussi, après 
une première culture de bacille pyocvanique et un lavage au 
chloroforme, restituer sa richesse alimentaire au substratum 
solide, par addition de la dose voulue de peptone sousle moindre 
volume de solution, assurer l'’amalgame du tout et la stérilisation 
dans un traitement à l’autoclave, et réussir une seconde culture 
dans ce milieu ainsi rajeuni. 

On est peut-être autorisé à entrevoir dans ces faits le germe 
d’une méthode nouvelle pour obtenir certains produits des 
microbes vivant bien sur milieux solides, dans des conditions 
assurément meilleures qu’on ne les obtiendrait des milieux 
liquides. Outre qu’il dispenserait d’agitations, de concentrations, 
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qui multiplient et prolongent le contact avec l'air de matières 
altérables, un tel procédé aurait l'avantage de livrer à l’action 
des dissolvants ces produits, sous cet état de division dans une 
masse solide où l'on est accoutumé d'amener les corps pour 
favoriser l'extraction des principes immédiats. 


REY 


Le traitement chloroformique donne lieu encore à des obser- 
vations intéressantes. 

Le substratum solide, dépouillé de la pyocyanine, ne reste 
jamais incolore, pas plus dans le cas où la gélose est à base de 
peptone que dans le cas où, après l’avoir rendue nutritive par 
du bouillon, nous y voyons reparaître, comme on pouvait s’y 
attendre d’après l'expérience de ce milieu à l’état liquide, la 
coloration due au pigment fluorescent insoluble dans le chloro- 
forme. 

La gélose à la peptone reste rougeûlre. Cependant le chloro- 
forme ne laisse pas, avec une culture en peptone liquide de 
même âge, une teinte comparable dans la couche aqueuse 
surnageante, et on ne retrouve pas ici le parallélisme d'effets 
qui s'offre avec le bouillon sous les deux états ; mais cette couche 
aqueuse présente une coloration verdâtre. C'est au moins ce 
qu'on observe, si l'on s'adresse à des cultures récentes, ou si l’on 
note la coloration peu de temps après que les deux couches 
dans le tube à expérience se sont reformées par le repos. Mais 
si les cultures comparées sont plus anciennes, la même cou- 
leur rougeâtre se retrouve aussi dans la couche aqueuse du 
milieu liquide épuisé; et mème, pour la culture jeune, elle 
peut apparaître si on examine cette couche après vingt-quatre 
heures d'exposition à l'air. Ces apparences sont liées à l’exis- 
tence, dans les cultures sur peptone aussi, d’un autre pigment, 
d'assez faible teinte, mais éminemment colorable par oxydation. 

Dans le bouillon. une altération de même ordre fait succéder 
une teinte brune au vert fluorescent des premiers temps. Mais 
le pigment, associé à la pyocyanine dans la solution de peptone, 
se transformerait plus vite. Pour le milieu solide, tout au moins, 
si rapide que soit l'extraction de pyocyanine, même dès les 
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vingt-quatre premières heures, délai où le pigment en milieu 
liquide s’est conservé verdâtre, la gélose reste rosée, après le 
traitement au chloroforme. 

Pour l’un et l’autre aliment d’ailleurs, le phénomène de 
transformation peut être suivi même dans les cultures liquides, 
sans qu'il soit besoin de séparer la pyocyanine qui se détruit du 
reste simultanément; il aboutit aussi à un degré d'’altération 
plus avancé, à une coloration toujours plus foncée que dans les 
cultures solides. Le vieillissement (on serait tenté de dire la 
maturation, tant ces faits offrent de ressemblance avec les trans- 
formations que l’âge amène dans les organes colorés des végé- 
taux) est marqué à la vue, pour le bouillon, par la teinte brune 
qui coexiste d’abord avec du vert fluorescent échappé à cette 
altération et l’assombrit, puis le réduit toujours davantage, et 
s’y substitue définitivement pour aboutir à la couleur feuille- 
morte des vieilles cultures d’où la pyocyanine a disparu. Ce 
brunissement croissant ne s’observe pas moins bien avec les 
cultures en albumine, et dans les tubes à expérience où s’est 
faite l'extraction de la pyocyanine, sur la partie aqueuse qui 
surnage le chloroforme. C’est, en réalité, un effet indépendant 
du microbe même, sinon de la nature des produits qu'il rejette, 
lesquels peuvent, en accroissant l’alcalinité du milieu, accélérer 
l’action oxydante de l’air. Je m'en suis assuré en séparant 
l'organisme par la filtration sur porcelaine, ou le détruisant par 
la chaleur, ou suspendant son développement par l'essence de 
moutarde. Les changements de teinte ne s’en produisent pas 
moins dans le sens habituel. D’autre part, une couche d’huile 
ou d'essence de térébenthine à la surface des liquides agit en 
retardant cette oxydation. 

Dans la solution de peptone, c’est la teinte rougeûtre qui, 
s’ajoutant au bleu, donne du violet, et prédomine finalement en 
rouge lie-de-vin, par suite de la destruction complète de la 
pyocyanine. Il faut signaler entre ces termes extrêmes une 
teinte intermédiaire, indécise, d’un aspect gris, à peine gris de 
lin, aussi peu colorée que possible, d’où l'agitation avec le 
chloroforme fait sortir les deux couleurs franches, rouge et 
bleu; phénomène bien frappant, d'apparence paradoxale, dont 
le jeu des couleurs complémentaires donne aisément la clef. 

Et ainsi, par ce pigment nouveau, est fournie l’explication 
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de cette teinte de début toujours verte, de ce ton vert qu'offrait 
encore le bleu, bien amélioré pourtant, dans les cultures en 
peptone glycérinée. 

Cette explication était surtout sollicitée par l'aspect des 
cultures en gélatine, pour lesquelles l’argument commode d’un 
mélange de jaune apporté par l'aliment ne pouvait plus être 
invoqué. C'est, en effet, un beau vert d’eau que manifeste la 
gélatine si complètement incolore au début, avec passage plus 
rapide au rouge, et aboutissant en dernier terme à un rouge 
plus intense aussi, d’une franche couleur de vin. 

Cette gélatine va nous fournir de plus le moyen d'isoler ce 
pigment nouveau, comme l’albumine permettait d'obtenir le 
vert fluorescent à l'exclusion de la pyocyanine. Il suffit de 
lPadditionner de 1 pour 100 de glucose. On obtient alors une 
couleur verte, vert jaunâtre, dont le chloroforme n’extrait pas 
trace de pyocyanine et qui passe au brun rouge avec le temps. 

On peut, ajoutant au tableau donné plus haut, résumer ces 
divers résultats dans les propositions suivantes : 

Albumine d'œuf donne pigment vert fluorescent qui passe 
au brun avec le temps; 

Bouillon donne pigment vert fluorescent et pyocvanine; 

Peptone ou gélatine donne pyocyanine et pigment vert jau- 
nâtre ; 

Gélatine à 1 0/0 de glucose donne pigment vert jaunâtre qui 
passe au brun rouge avec le temps‘. 

Ainsi la pyocyanine ne se trouve jamais seule dans les 
milieux les plus favorables à sa production. Doit-on voir un 
rapport nécessaire entre son apparition et celle de ces pigments 
qui l’accompagnent? Ou la présence de ceux-ci est-elle de pure 
concomitance, et liée simplement à la proportion, qui entre dans 
nos milieux organiques complexes, de l'élément dans la dépen- 
dance duquel ils nous ont apparu, matière albuminoïde pour 
le pigment vert fluorescent, hydrate de carbone pour le pigment 
vert jaunâtre? La dernière interprétation donnerait l'espoir de 


1. M. le Dr Babès (Comptes rendus de la Societé de biologie, 1889, p. 438), parait 
avoir rencontré quelques-uns de ces pigments, bien que la description qu’il en 
donne soit assez confuse. Mais il ne paraît pas avoir porté son attention sur ce qui 
forme Le point principal de mon travail, la relation du pigment avec la nature du 


milieu nutritif. 
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trouver les conditions de production exclusive de pyocyanine 
dans une étroite proportion entre l'azote et la matière hydrocar- 
bonée, proportion qui se trouvait rompue au profit du premier 
dans l’albumine, dela dernière dans la gélatine glucosée et dans 
la peptone et la gélatine glycérinées. C’est à de nouvelles expé- 
riences qu'il appartient d’élucider cette question, et, s’il est 
possible, de réaliser ce milieu. 

Il suffit, pour l'instant, que le milieu nouveau dont nous 
disposons, peptone glycérinée à l’état solide ou liquide, facilite 
la production et augmente le rendement en pyocyanine dans des 
proportions qui permettent désormais l’étude de cette curieuse 
substance. 


ÿ 


Quelques considérations encore doivent achever de justifier 
pleinement la préférence maintenue à la peptone, même après 
qu'il a été démontré que la pyocyanine n’y est pas plus 
exempte que dans le bouillon de mélange avec un pigment 
étranger. 

Même à rendement égal, la supériorité de la peptone 
pourrait être facilement défendue. Le bouillon, en effet, devient 
rapidement visqueux, ce qui, en favorisant l’émulsion, constitue 
une grave difficulté pour l'extraction chloroformique. Son alca- 
linité croît parallèlement, devient même assez forte dans les 
vieilles cultures; c’est une condition d’altération de la pyocya- 
nine, qui y est plus rapidement détruite, sans que je puisse dire 
par suite de quelles transformations, ni si la triméthylamine, 
dont l’odeur succède au parfum aromatique des cultures jeunes, 
est un produit de sa décomposition. Enfin si, pour le rendre plus 
nourrissant, on prépare le bouillon avec parties égales de viande 
et d'eau, ou si on l’additionne de peptone, c’est au bénéfice du 
pigment vert fluorescent, de la gélatinisation plus prompte à 
survenir, que semblent s'exercer ces modifications. 

Pour la peptone, au contraire, les rendements cr Fees pro- 
portionnellement aux titres pondéraux des solutions employées ; 
les liqueurs chloroformiques les mesurent en une véritable 
échelle colorimétrique. J'ai employé la solution de peptone au 
dixième, et la séparation des deux liquides s’est faite toujours 
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aussi nelte et aussi rapide, après agitation avec le chloroforme, 
sans trace d'émulsion. La culture ne devient pas alcaline en 
vieillissant, a plutôt une réaction acide au papier bleu. La pyo- 
cyanine, quoique finissant aussi par disparaître, met un temps 
plus long à se détruire entièrement. De toutes façons, l’extrac- 
tion en peut être comprise dans des limites de temps moins 
resserrées que pour le bouillon. 

Dans l’un et l’autre milieu, la glycérine exerce, outre une 
influence marquée sur le temps d'apparition et sur la quantité 
de la pyocyanine, une action préservatrice pour la maintenir 
plus longtemps intacte en présence des causes d’altération habi- 
tuelles. 


NI 


La doctrine moderne qui voit dans la virulence une résul- 
tante, d'ordre physiologique, d’actions d'ordre chimique qui 
dépendent à la fois de la nature du microbe et de la composition 
du milieu, peut revendiquer quelques-uns des faits exposés dans 
ce travail. 

Nous venons de voir une légère modification dans la cons- 
litution chimique d’un milieu, ou, moins encore, une simple 
variation dans son état physique, modifier profondément la fonc- 
tion chromogène du bacille pyocyanique. Des influences aussi 
délicates dans l'être vivant qu’un microbe virulent a envahi, 
doivent intervenir pour accroître ou diminuer l’action pathogène, 
ou même pour l’annihiler entièrement et réaliser l’immunité, 
sans entamer la spécificité du microbe qui reparaîtra, comme le 
fait la fonction pyocyanique, dans un milieu mieux approprié. 
De mème, nous avons vu que la réaction pigmentaire en milieu 
albumineux ne permettait pas de distinguer le bacille pyocya- 
nique d’un certain nombre d'espèces très différentes. On peut, 
il me semble, rapprocher ce fait de ces cas pathologiques où la 
spécificité de la maladie reste douteuse, lorsque, par exemple, l'in- 
vasion du microbe s'accompagne d’un cortège banal desymplômes, 
de phénomènes communs à d’autres maladies microbiennes. 

En somme, variabilité des symptômes pour un même microbe, 
identité des symptômes pour des microbes divers, telle est la 
traduction physiologique des faits mentionnés dans ce travail. 

En raison de la part importante qui revient dans les elfets 
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observés aux moindres changements dans les conditions expé- 
rimentales, ce doit être une règle pour toute étude bacté- 
riologique de relater exactement les circonstances où elle 
s’est effectuée. Je me conformerai à cette règle. 

Le bouillon et la solution de peptone n’offrent aucune parti- 
cularité à signaler : le premier, à 1 partie de viande de veau 
pour 2 parties d’eau; la peptone, telle que la procure le com- 
merce, a la réaction convenable, sans addition d’alcali. 

Le blanc d'œuf, extrait dans les conditions de pureté voulues, 
ne doit entrainer aucune trace de jaune, ce dernier détermi- 
nant la production de pyocyanine. Pour la solidification, on 
mélangeait avec une gelée de gélose faite à l’eau distillées à la 
température de 35°, dans des conditions qui excluent toute 
modification de l’albumine par la chaleur. 

La gélatine était rapidement dissoute, au titre de 10 0/0, 
dans l’eau, à feu nu; puis, la température descendue au-dessous 
de 50°, mélangée d’un blanc d’œuf battu, 25 grammes environ 
pour 800 grammes de solution. On portait à l’autoclave à 120°, 
et retirait le feu sitôt ce point atteint. Le magma, laissé à 
refroidir dans l’appareil, était en état d'attendre sans altération 
le moment de la filtration. On y procédait dans la vapeur d’eau, 
à l’autoclave. Elle est ainsi très rapide et donne un produit très 
clair. La répartition faite dans les vases de culture, on stérili- 
sait en une fois, à 120°, pendant 5 minutes. Il n’était pas ques- 
tion d'utiliser la gélatine comme milieu solide ; encore n’a-t-elle 
pas perdu par ce traitement les qualités qui la font rechercher 
pour cet emploi. 

On supprimait pour la gélose l’opération pénible de la filtra- 
tion; il s'agissait de l'apparition de couleurs, toujours faciles 
à voir, et non de l'analyse minutieuse de caractères de culture. 
Elle était employée à une dose supérieure à celle que l’eau peut 
dissoudre, soit 0,5 pour 10% de liquide, volume constant dans 
tous les essais, et directement introduite dans chaque récipient. 

On employait des matras Pasteur ou les petits matras co- 
niques, dits d'Érlenmeyer, même pour les milieux solides. 

La semence était empruntée aux cultures en bouillon, sauf 
pour les cultures en série qui ont réussi avec les différents milieux. 


re — 


SUR L’EXALTATION DE LA VIRULENCE DU BACILLE 
MORVEUX, 


Par M. N. GAMALÉIA. 


Plusieurs fois déjà, ‘ on a montré que les formes cliniques 
des maladies infectieuses, loin d’être fixes et immuables pour 
chaque microbe spécifique, présentent, au contraire, certaines 
variations, qui dépendent de la résistance animale et de la viru- 
lence de ce microbe. 

Dans ces variations des formes morbides, la virulence exaltée 
des microbes produit exactement le même résultat que la dimi- 
nution de la résistance animale, et l'augmentation de la résis- 
tance animale (par ex. par la vaccination) a les mêmes effets 
que l’atténuation de la virulence. 

Ainsi, j'ai trouvé que le streptococcus lanceolatus Pasteuri, 
(pneumocoque de Talamon-Frænkel-Weïichselbaum), atténué, 
produit chez le lapin la mème lésion locale que celle qu’il amène 
lorsqu'il est virulent, chez le lapin vacciné ou chez le chien, 
naturellement réfractaire ?. 

J'ai obtenu depuis la même marche des phénomènes dans le 
charbon, le choléra et la maladie causée par le Vibrio Mei- 
clunkovr*. 

Quant au sens général des modifications, apportées par 
l’exaltation de la virulence des microbes ou par la diminution de 
la résistance animale, je l’ai défini sous le nom de généralisation 
septicémique, car en devenant plus virulents, les microbes nom- 
més se sont faits plus envahissants, sont devenus capables de 


1. V. l'Historique dans Bouchard, Gomptes rendus, 4 nov. 1889. 
2. Annales de l’Institut Pasteur, 1888. pp. 440 et s. 
3. Ces Annales, 1888 et 1889. 
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pulluler dans le sang, tandis que les microbes atténués ne pro- 
duisent qu'une lésion qui reste localisée. 

Les expériences suivantes prouvent que le bacille morveux 
se conforme aussi aux propositions générales que je viens de 
formuler. 


Il 


re série. 1. Le 18 septembre 1887 qn spermophile! est inoculé sous la 
peau par un demi-cent. cube d'une émulsion faite avec une culture de 
morve sur gélose glycérinée. Il meurt le 23 en présentant les lésions habi- 
tuelles de la morve : nodules disséminés dans la rate, le foie et les pou- 
mons. Quelques rares bacilles morveux sont trouvés au microscope et par 
la culture dans le sang de son cœur. L’émulsion de son foie sert à l'inocu- 
lation d'un second spermophile (3 °°). 

2. Celui-ci meurt le 27 septembre. La rate est h; pérémiée et remplie de 
tubercules, Le sang du cœur contient des bacilles plus nombreux. L’émulsion 
ud foie est inoculée à un troisième spermophile ( 1/2 ec), 

3. Celui-ci meurt le 30. La rate est sans tubercules, qui ne se retrouvent 
pas non plus dans aucun autre organe. Bacilles morveux nombreux dans 
le sang du cœur, dans la rate et le foie. L’émulsion de celui-ci est inoculée 
(lee) à un lapin sousla peau du front. Ce lapin tombe malade le 5 octobre : 
dyspnée, larmoiement, écoulement puriforme du nez. Il meurt le 6 octobre: 
Rate énorme, remplie de tubercules, qui sont nombreux aussi dans le foie, 
les poumons, les glandes séminales et les cavités nasales. Les bacilles mor- 
veux, nombreux dans les tubercules, ne se trouvaient pas dans le sang du 
cœur. 


de SÉRIE. 1. Le 13 septembre, un spermophile est inoculé sous la peau par 
4ce d'une culture de morve sur gélose. 

Le 19 septembre, il meurt avec les lésions habituelles de la morve 
tuberculeuse. L'émulsion de son foie est inoculée (1/2c. c.) à un autre sper- 
mophile. 

2. Celui-ci meurt le 24. Tumeur indurée à l'endroit de l'inoculation. 
Rate tuberculeuse. L’émulsion du foie est inoculée à un spermophile neuf 
(1/2cc). 

3. Il meurt le 29. Abcès à l'endroit de l'injection; rate tuberculeuse ; 
toujours peu de bacilles dans le sang du cœur. Un nouveau spermophile est 
inoculé par l’émulsion du foie (1/92cc). 

4. IT meurt le 1°r octobre. Rate hypérémiée 2on tuberculeuse. Les bacilles 
se voient au microscope dans le sang du cœur. Celui-ci est inoculé à un 
Jeune lapin (2), 

5. Il meurt le 3 octobre. Rate hypérémiée. Dans le sang du cœur et dans 


1. C’est M. D. Kranzfeld qui a montré que les spermophiles sont très aptes à 
contracter la morve (Centralblalt. f. Bact. 1887.) 


* 
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tous les organes se trouvent des bacilles morveux. Le sang du cœur (2e) 
est inoculé sous la peau d’un petit lapin neuf. 


Le 


6. Celui-ci succombe le 5. Rate hypérémiée. Tous les organes et le sang 
du cœur contiennent des bacilles morveux, L’émulsion du sang (2) est 
inoculte à un lapin adulte 

7. 11 meurt le 7 octobre. La rate et le foie sont remplis de tubercules. 
Les bacilles morveux se trouvent dans tous les organes, ainsi que dans le 
sang du cœur. 


III 


On voit, par conséquent, que le bacille de la morve, qui est 
en général peu virulent pour le lapin (à moins qu'il ne soit 
introduit en quantités considérables par les veines-Lüffler), est 
exallé par ses passages à travers le spermophile au point de 
pouvoir tuer les lapins par l'injection sous-cutanée. 

On voit, aussi, que ce bacille exalté détermine chez le sper- 
mophile (et mème parfois chez le lapin) non plus une affection 
à tumeurs inflammatoires (tubercules), mais une septicémie, 
caractérisée par l'hypérémie de la rate et de nombreux bacilles 
dans le sang du cœur. 

On peut concevoir une transformation inverse. En effet, j'ai 
observé chez les spermophiles, succombant au premier vaccin 
charbonneux, vis-à-vis duquel ils sont très résistants, la forma- 
tion de cellules géantes, ce qui est très intéressant pour une 
maladie aussi nettement septicémique que le charbon. 

Quoi qu'il en soit, il est acquis que le bacille morveux se 
comporte de la même manière que les quatre microbes dont 
l'histoire a été racontée précédemment, et que son exaltation se 
traduit aussi par une généralisation septicémique. 


P.-S. Qu'il me soit permis ici, bien que le sujet soit différent, de 
répondre au travail publié récemment par M. Pfeiffer sur le vbrio 
Metchmkovi et ses relations avec le choléra asiatique. (On en trouvera 
une analyse plus loin, p. 124.) 

En 1888, j'ai décrit dans ces Annales une maladie des poules qu 
ressemblait au choléra humain, par la diarrhée et la localisation exelu- 
sivement intestinale du microbe pathogène. Ce microbe lui-même 


ÿ 


ressemblait au vibrior cholérique par sa forme, ses propriétés vitales, PT 
PA Gi CA 1% 
AQBILALS, 


“ 
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son aspect dans les différentes cultures. Il ressemblait aussi au vibrion 
de Koch par ses produits chimiques, révélés par la réaction de Bujwid, 
et par cet autre fait que les deux microbes pouvaient se servir mutuel- 
lement de vaccin pour les pigeons. 

J'ai nommé ce nouveau microbe Vibrio Metchnikovi, et j'ai émis 
l'hypothèse que sa ressemblance avec le vibrion du choléra asiatique 
devait tenir à ce qu'ils provenaient l’un et l’autre d’une seule souche 
qui donnerait deux espèces, l’une par culture dans l'intestin des 
poules, l’autre dans une autre espèce animale des Indes. Puis, pour 
éclaircir l’étiologie du choléra humain, qui ne présente, comme on 
sait, actuellement que des notions contradictoires, j’ai combiné l'étude 
parallèle des deux vibrions sous le rapport des voies d'infection, de 
l’exaltation de la virulence, de la vaccination chimique, de la locali- 
sation intestinale. Partout, l’analogie a été trouvée parfaite. 

Mais, en poursuivant cette étude à Paris, où je n'avais pas les 
mêmes ressources qu’à Odessa, j'ai renoncé à continuer les passages 
ininterrompus, et par là coûteux, da vibrion virulent sur les pigeons, 
comme je l’ai fait pendant plusieurs mois à Odessa, et j'ai cultivé ce 
microbe dans les milieux artificiels. 

Sous l'influence de ce changement du milieu de culture, le v#brio 
Metchnikovi s'est légèrement modifié, comme il arrive à tous les mi- 
crobes, dans sa virulence et dans sa morphologie ‘. 

C’est cette variété modifiée qui, remise à M. Metchnikoff pour être 
envoyée à M. Fränkel de Berlin, vient d’être le sujet de l’article de 
M. Pfeiffer. 

Cette introduction était nécessaire pour faire comprendre, com 
ment M. Pfeiffer a pu trouver deux races distinctes chez le Vobrio 
Metchnikovi : Vune qui correspond complètement à celle que j'ai 
décrite en cultivant sur plaques le sang des pigeons de passage ou 
le contenu intestinal des animaux, et dont la ressemblance avec le 
vibrion du choléra asiatique n’est pas ñiée par M. Pfeiffer, et une 
autre qui ressemble plutôt au vibrion de Finkler. 

Seulement, M. Pfeiffer a le tort d'appeler atypique la race que 
J'ai décrite, et typique celle qui ressemble le moins au vibrion de 
Koch. Ce n’est qu'ainsi qu’il peut noter dans ses conclusions de 
grandes différences morphologiques entre le V. Metch. et le V. de 
Koch, tout en concédant dans le texte l'impossibilité de les distinguer 
au moyen des cultures sur plaques, quand le Vib. M. croit « atypique- 
ment ». 

M. Pfeiffer reconnait aussi que pour le diagnostic il faut recourir 
à la méthode expérimentale, à l’inoculation des animaux. 


4. On connait les mêmes variations chez les vibrions de Koch et de Finkler, 
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Dans ses recherches expérimentales, M. Pfeiffer, tout en confir- 
mant les résultats principaux de mes travaux, constate, en outre, plu- 
sieurs points où il est en contradiction avec moi. Ainsi, par exemple, 
il a trouvé que les cobayes sont plus résistants au virus que les pigeons. 
J'ai trouvé le contraire, et il est possible que la différence provienne 
de ce que l’auteur compare les résultats de l’inoculation sous-cutanée 
des cobayes à l’inoculation intra-musculaire des pigeons. Puis Pfeiffer 
assure que les cobayes ne succombent pas au vibrion, si on le leur 
introduit dans l’estomac alcalinisé, sans léser l'intestin par l’injection 
de la teinture opiacée. J'ai prouvé le contraire dans un récent article 
(ces Annales, n° XII, 1889). 

Plus importante est la différence trouvée dans les lésions anato- 
miques : Pfeiffer n’a jamais constaté l’émigration leucocytaire dans 
l'intestin, ni la prédisposition des vibrions pour la localisation intesti- 
nale, au point que, sans avoir jamais vu la gastro-entérite des poules 
que nous avons découverte, il propose cependant de l'appeler une 
septicémie, quoique les vibrions ne se trouvent pas du tout dans le 
sang des poules. Ces résultats de Pfeiffer s'expliquent aisément par la 
différence dans la virulence des cultures. Car, comme nous Pavons 
du reste indiqué ailleurs, la localisation intestinale des vibrions de 
Metchnikoff et de Koch dépend de leur virulence, c’est-à-dire des 
toxines qui les accompagnent. Quant à la modification des lésions, 
parallèle aux changements de la virulence et des espèces animales 
inoculées, c'est un fait que nous avons depuis longtemps montré pour 
la pneumonie. Chez le Vibrio M., nous avons aussi trouvé une race 
qui ne produit plus de septicémie chez le pigeon, et qui ne peut être 
décelée dans son sang qu'au moyen de la culture. 

J'arrive enfin aux contradictions de M. Pfeiffer concernant la vac- 
cination des animaux. J'avais donné une méthode précise pour vac- 
ciner les animaux contre le Vibrio M., comme aussi contre celui du 
choléra. Pfeiffer ne l’a pas suivie dans ses détails, mais il a pu tout 
de même vacciner les animaux. Pourtant, il a trouvé que leur immu- 
nité n’était acquise qu'au bout de deux semaines après la vaccination, 
tandis que, chez moi, elle apparaissait toujours le deuxième ou troi- 
sième jour. Puis, Pfeiffer n’a pas pu constater la vaccination réci- 
proque entre le Vibrio M. et celui du choléra. 

Maisici, la cause de cet insuccès réside uniquement dans les procé- 
dés expérimentaux de Pfeiffer. Ainsi, il dit qu’il n’a jamais contrôlé l’im- 
munité, par rapport au Vibrio. M., des pigeons inoculés par le choléra, 
avant deux semaines écoulées depuis l’inoculation; or, j'ai montré que 

’immunité des pigeons ne dure souvent pas longtemps. 
D'un autre côté, pour contrôler l'immunité, contre le choléra, des 
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cobayes vaccinéscontre le Vibrio M., il a employé la méthode classique 
de Koch. Et il a trouvé que sur cinq cobayes, un était complètement 
réfractaire, Mais il attribue cet état réfractaire à l’individualité du 


cobaye, quoique dans un article précédent il assurât que son virus : 


cholérique donne des résultats sûrs ! et constants. 

Ou le virus cholérique donne des résultats conslants, et alors le 
cobaye devait succomber aux inoculations réitérées; ou il donne 
20 0/0 de survie et d’immunité, et alors il fallait faire des expériences 
nombreuses et comparatives, ce que M. Pfeiffer n'a pas fait. Quand il 
le fera, il renoncera sans doute à ses conclusions sur la non-vaccinabi- 
lité réciproque entre le V. M. et le vibrion du choléra. 

Pfeiffer dit encore que la substance vaccinale n’est pas volatile, 
mais il n’a pas distillé dans le vide, comme nous l’avons fait. 

Enfin, je dois protester contre la manière de Pfeiffer de me prêter 
des opinions que je n’ai jamais émises. Ainsi, il assure que j'ai iden- 
üfié les deux vibrions de Metchnikoff et de Koch, et il reproduit même 
comme mien un raisonnement qui n’est pas de moi. 

J'ai, au contraire, décrit le Vihrio Metch. comme une nouvelle espèce, 
et non pas comme le vibrion de Koch trouvé chez les poules, et j'ai 
même indiqué que les substances toxiques de ces deux vibrions sont 
différentes, quoique analogues. 

Pfeiffer m'attribue, en outre, la supposilion que les cobayes sont 
tués par le vibrion introduit dans l'estomac non alcalinisé, quoique 
dans mon article qu'il cite on trouve la phrase : « Il est probable que 
les cobayes morts (de ceux qui ont reçu le vibrion avec la nourriture) 
se sont infectés par les poumons, où le virus pouvait parfaitement 
arriver par la bouche, etc. » 

Voilà pour les faits. Quant aux diverses objections théoriques de 
Pfeiffer, je n’en dirai rien, car il s'appuie dans ses raisonnements sur 
l'étiologie courante du choléra, créée par Koch, et que nous discuterons 
ailieurs. 


1. Zeitschrift [. Hygiene, T nov. 1889. Du reste, cette interprétation de M. Pfeiffer 
est en contradiction avec les données de Koch, qui a constaté que sa méthode d'in- 
fection ne confère jamais l’immunité aux cobayes, et ne rencontre pas non plus 
chez eux d'immunité naturelle. 
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Que deviennent dans l’eau les microbes pathogènes qui s'y trouvent 
naturellement ou accidentellement introduits ? C’est une question qui 
a pris de l'importance Cepuis la nouvelle doctrine étioiogique qui fait 
de l’eau potable l’agent de transport de certaines maladies. Aussi 
a-t-elle surtout été étudiée en Allemagne, où la doctrine nouvelle, la 
Trinkwassertheorie, a eu à lutter, pour s'implanter, contre la doctrine 
étiologique de Pettenkofer, la Grundiwassertheorie. Dans l'une comme 
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dans l’autre, il ne pouvait être indifférent de savoir ce que devenaient 
dans l’eau les germes pathogènes qu'y verse constamment le lavage 
du linge des malades, ou qui y arrivent par des voies plus ou moins 
obscures, en partant des déjections du malade ou des cadavres ense- 
velis. Les rapports étroits de la mort et de la vie à la surface du globe 
nous exposent-ils à retrouver dans nos eaux de boisson des germes de 
maladie encore vivants, ayant résisté au voyage qu'ils ont dû faire 
pour y arriver, ou au temps qu'ils ont dû y passer avant de pénétrer 
chez un hôte nouveau ? 

Nous étudierons bientôt la première partie de cette question, le 
passage au travers du sol. Nous ne nous occupons en ce moment 
que de la seconde, le séjour dans l’eau. Que deviennent dans ce liquide 
les microbes pathogènes les mieux connus, tels que la bactéridie char- 
bonneuse, ou encore ceux dont on a le plus de droit de suspecter le 
transport par l'eau, tels que les germes de la fièvre typhoïde ou du 
choléra ? Avant d'entrer dans l'examen des travaux consacrés à cette 
recherche, nous ferons, comme à l'ordinaire, le bilan des difficultés 
de la question, des erreurs auxquelles on est exposé dans son étude, 
et des moyens à employer pour les éviter. Cela nous permettra de dis- 
tinguer, dans les travaux originaux, ceux qui méritent créance et 
ceux dont a le droit de se méfier, de sorte que si nous les trouvons en 
contradiction, nous pourrons faire entre eux un choix, sinon sûr, du 
moins raisonné, 

La question posée semble au premier abord assez facile à résoudre. 
On introduit dans une eau des germes déterminés, on les y laisse un 
temps variable, et on cherche à divers intervalles, par la méthode des 
plaques ou une autre quelconque, le nombre de germes restés vivants. 
Le problème paraît bien déterminé; il ne l'est pas à cause du petit mot 
eau qui entre dans son énoncé. 

Qu’est-ce que c’est que de l’eau? on ne le sait jamais au point de 
vue chimique, et personne au monde n’a encore conscience du rôle que 
peuvent jouer, au point de vue des phénomènes délicats que nous étu- 
dions, les variations les plus insaisissables des éléments en solution ou 
en suspension dans l’eau. Rappelons-nous cette notion qui résulte 
d'un si grand nombre de faits. La vie d’un être vivant est un réactif 
infiniment plus délicat que nos réactifs chimiques les plus puissants. 
De plus c’est un réactif qui diffère des autres, en ce qu’il ne donne 
qu’une seule réaction, mais qu'il la donne sous les influences les plus 
diverses; c'est une lumière qu’on peut éteindre de façon bien différentes, 
mais qui ne nous dit rien sur la cause ou sur les causes qui ont présidé 
à son extinction. Nous ne pouvons faire ici le départ que des plus grosses 
influences, de celles que nous connaissons le mieux. Nous ne pourrons 
envisager qu’en gros les autres. 
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La première à laquelle on songe est celle de la matière vivante 
contenue dans l’eau. Les germes qu’on y introduit artificiellement 
tombent dans un milieu déjà habité, habité par des espèces qu'on doit 
supposer appropriées au milieu, et dès lors entrent en jeu, lorsqu'on 
veut savoir ce que deviennent les germes introduits, des questions 
confuses de concurrence de microbes, variables non seulement d’une 
eau à l’autre, mais dans la même eau à quelques heures de distance. 
On peut les éliminer en opérant toujours avec de l’eau stérilisée. 
Remarquons pourtant que la question quitte un peu ainsi le terrain 
pratique, le seul sur lequel elle ait vraiment de l'importance. Nous 
verrons qu'heureusement la solution est telle que ce changement n'a 
pas d'inconvénient. 


En second lieu, se présentent les gaz en solution dans l’eau, et 
parmi lesquels les plus importants sont Poxygène et l’acide carbonique. 
Il n’y à guère à se préoccuper des variations du premier. Rien n’égale 
la rapidité avec laquelle une eau s’aère lorsqu'elle a le contact de l'air, 
même sans agitation. Il est vrai qu’elle peut être étalée à l'air, sans 
s'aérer, quand elle est le siège de fermentations ou de putréfactions, 
comme dans les marécages. Mais nous supposons que l’eau étudiée est 
de l’eau potable et même de l’eau stérile, ce qui nous permet d'éliminer 
ce cas particulier de ses rapports avec l’oxygène. 


Il faut y regarder de plus près avec lacide carbonique qui est en 
général, nous le savons maintenant, une manière d’antiseptique. Cet 
acide peut être introduit artificiellement dans l’eau, et nous avons 
alors le cas des eaux gazeuses dont les rapports avec les microbes 
sont autres que ceux des eaux aérées, et forment un chapitre particulier 
de notre étude. L’examen de ces eaux gazeuses confine d’un autre 
côté avec celui des eaux naturelles tenant des bicarbonates en solution, 
qui renferment généralement moins d’acide carbonique que les eaux 
gazeuses artificielles, mais s’en débarrassent, par contre, plus lentement 
au contact de l'air. 


Nous arrivons ainsi tout doucement aux sels en solution, sels si 
variables suivant les origines et la nature de l’eau, sels formés d’élé- 
ments dont l'importance individuelle résulte du beautravail de M. Raulin, 
auquel on arrive toutes les fois qu’on creuse un sujet de biologie. 
Or, sur ces éléments, dont la qualité et la quantité peuvent avoir un 
effet si puissant sur la vitalité des microbes ensemencés, nous n'avons 
que les renseignements imparfaits fournis, quand ils le sont, par une 
analyse faite sur l’eau une fois pour toutes. Cette analyse est bonne à 
citer, et certains travaux ont eu tort de l’omettre ou de ne donner sur 
elle que des renseignements insignifiants, tels que le degré de dureté 
ou le titre oxymétrique. Mais, même quand elle existe, elle constitue 
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un document très mystérieux, et nous fait l'effet d’un de ces blocs 
qu’on sait recéler une statue. Il en sortira un jour quelque chose, 
mais nous ne savons encore rien en tirer. 

Force est donc de passer condamnation sur ce point, et de laisser 
dans le vague les causes d'erreur ou d'incertitude qui en proviennent. 
Nous aboutissons malheureusement à la même conclusion en ce qui 
touche les matières organiques. Nous avons dit à ce sujet, dans une 
revue récente, ce qu’on sait, ou plutôt ce qu’on ne sait pas de ces maté- 
riaux constilutifs de toutes les eaux. Leur rôle est sûrement important, 
mais on ne connaît qu'approximativement leur quantité et presque 
pas leur nature. 

On pourrait se mettre à l'abri des deux influences mal définies que 
nous venons d’énumérer en opérantsur de l’eau distillée : c'est ce qu'ont 
fait quelques observateurs dont nous rencontrerons les résultats dans 
le courant de cet exposé. Mais outre que toutes les eaux, même dis. 
tillées, ne se ressemblent pas, il est elair que sur ce terrain, la question 
n’a plus guère qu'un intérêt philosophique. 

A ces matières organiques se rattache pourtant une cause d'erreur 
que le moment est venu de viser. Quelques savants n’ont pas pris garde 
qu’en ensemençant les bactéries dans l’eau à étudier, ils y apportaient 
en même temps des doses variables du milieu de culture de ces bacté- 
ries. Vainement on dira que c’est ainsi que les choses se passent dans 
la nature, et que lorsque des bacilles typhoïques passent des selles d’un 
typhisant dans l’eau, elles s’y accompagnent aussi d'un peu de matière 
organique. Ce n’est pas la première fois que nous insistons sur l'obli- 
gation de donner une allure scientifique aux problèmes posés par la 
pratique, pour pouvoir les résoudre. Or, en ajoutant ainsi de la matière 
organique à l’eau à étudier, on en change la constitution d'une façon 
inconnue et impossible à reproduire exactement dans une seconde 
expérience. Il faut done ou bien, comme l’a fait Hueppe, faire subir à 
la semence un lavage préalable à l’eau distillée et stérilisée, soit, ce que 
j'ai trouvé bien plus commode, plonger dans la culture un tuyau de pipe 
bouché par une de ses extrémités et dont l’autre sert à aspirer une 
certaine quantité de liquide. A l'extrémité plongée dans le liquide et 
desséchée par aspiration, lavée si c’est nécessaire par une nouvelle 
aspiration d’eau stérilisée, on trouve un peu de dépôt adhérent qui 
fournit de la semence très pure et très propre. 

Je n'ai parlé, dans tout ce qui précède, que des causes d'erreur 
pouvant provenir de l’eau. Nous voici conduits à nous préoccuper 
aussi de la semence. On savait depuis longtemps qu’une semence n'est 
pas toujours identique à elle-même. Mais c’est précisément à propos 
de l’eau que cette notion s’est étendue. MM. Wolfhugel et Riedel ont vu 
que, portés du bouillon, de la gélatine, dans l’eau stérilisée, beaucoup 
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de bacilles du choléra ne réussissent pas à triompher des mauvaises 
conditions de milieu qu’ils y rencontrent ; mais, dans la masse, il y en 
a qui prennent le dessus et se multiplient par la suite. La même chose 
n'arrive pas si les germes sont empruntés à une culture dans l’eau : la 
résistance est plus grande, les morts moins nombreuses et la multipli- 
cation plus rapide. Il faut donc admettre qu’il y a une sorte d’acclima- 
lation à subir lors du transport dans un nouveau milieu. 

Il est vrai qu'Hochstetter a trouvé précisément le contraire, au 
moins en apparence. Une semence empruntée à une vieille culture 
dans l’eau, datant de 290 jours, était morte après 5 heures de séjour 
dans une nouvelle eau où elle avait été transportée ; sa résistance 
était ainsi moindre que celle des semences provenant d’un liquide 
nutritif. Mais il n’y a pas contradiction entre les deux assertions. Des 
germes peuvent être vivaces après quelques jours de séjour dans l’eau, 
et fragiles après 10 mois. La même chose arrive bien dans les milieux 
de culture. Les germes vieillis peuvent se rajeunir si on les transporte 
dans un bon milieu, et périr plus vite que les germes jeunes dans un 
mauvais. Ce qui confirme cette explication, c’est que, dans l'expérience 
de Hochstetter, la mort après réensemencement a eu lieu en 5 heures, 
c'est-à-dire au bout d’un temps beaucoup plus court que d'ordinaire. 
D'un autre côté, que des germes bien portants puissent résister plus 
facilement que des germes affaiblis à une transplantation dans un 
milieu médiocre, c’est ce qui résulte des notions générales que nous 
avons sur les microbes, et de ce fait particulier que Frankland a 
précisément rencontré à propos de l’eau, que des semences en bon état 
donnaient une multiplication immédiate quand on les transportait dans 
une eau où elles périssaient tout d’abord quand elles y avaient été 
portées vieilles. Comme conclusion, il faudra ici, comme à propos des 
antiseptiques, se préoccuper d'indiquer l’origine de la semence, et la 
laisser constante quand on fera une série d'expériences comparatives. 

Ce n’est pas là la seule précaution. Il faudra toujours mettre très 
peu de semence dans l’eau sur laquelle porte l'étude, pour éviter que 
ceux des éléments de cette semence qui y meurent n’y apportent de la 
matière organique pouvant servir de nourriture aux autres. Il faudra 
aussi, comme M. Hueppe l’a montré, veiller à légale répartition dans 
l'eau des microbes ensemencés. Tous ne se prêtent pas facilement à 
une distribution uniforme ; il en est beaucoup dont les cellules sont 
rattachées entre elles par des liens gélatineux, et restent au moins 
pendant quelques heures à l'état de groupes qui se disloquent ensuite. 
Si on fait avec cette eau une numération de microbes par la méthode 
des plaques, on peut attribuer à la multiplication de la semence ce qui 
n’est que le résultat de la dislocation des groupements initiaux. Telest 
par exemple le cas pour la bactérie de la fièvre typhoïde, pour 
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lesquelles M. Hueppe a observé des multiplications apparentes après 1 ou 
2 jours à 5°, température à laquelle on sait que cette bactérie .est 
inerte. Rappelons-nous, à ce propos, que M. Geppert ! a relevé aussi 
cette cause d'erreur et donné un moyen d’y remédier. 

Enfin, et c’est le dernier point que je voudrais viser, la nature du 
milieu dans lequel on enfermera les germes sortant de leur contact 
plus ou moins prolongé avec l’eau, ne sera pas indifférente. Les milieux 
à la gélatine, si commodes, et qui se prêtent si facilement aux numé- 
rations, sont de beaucoup inférieurs, on le sait maintenant, aux bouil- 
lons liquides. Telle bactérie qui paraitra morte lorsqu'on l'ensemencera 
sur plaques, parce qu’elle n’y fournit pas de colonie, se développera 
très bien dans un bouillon de même composition, mais sans gélatine. 
Comme il s’agit, dans notre étude, d’apprécier la vitalité maxima des 
germes, il est clair qu’en opérant avec des bouillons, nous trouverons 
des chiffres plus élevés qu'avec des milieux à la gélatine, et que s’il y 
a contradiction entre les résultats de deux savants étudiant le même 
microbe, nous saurons tout de suite auquel accorder notre confiance, 
si celui qui à fait ses ensemencements dans du bouillon trouve des 
nombres plus grands que celui qui a fait des numérations sur plaques. 


Nous allons tout de suite éprouver la justesse de ce diagnostic en 
mettant en regard deux travaux importants, celui de M. Hochstetter et 
celui de MM. Straus et Dubarry. Le premier ensemençait dans de la 
gélatine nutritive son eau chargée de germes. MM. Straus et Dubarry 
se servaient au contraire de bouillon, et l’employaient en outre de 
facon à rendre l'expérience très probante. Ils font observer que, quand 
on prélève de la semence dans un flacon pour en faire une culture 
sur gélatine, la quantité d’eau prélevée est toujours très faible : on a 
beau multiplier les plaques, on n'arrive jamais à meltre en expé- 
rience qu'une quantité minime de l'eau à explorer. Que les germes 
vivants s’y fassent rares, on est exposé à ne pas les rencontrer en 
puisant, et à croire que tous sont morts, lorsqu'il y a encore quelques 
survivants. Or, ce ne sont pas les morts qui nous intéressent, ce sont 
les autres. Pour savoir s'il en reste, MM. Straus et Dubarry ajoutent 
un peu de bouillon concentré dans le matras contenant l’échantillon 
d’eau à étudier, de façon à faire du tout un milieu de culture qui se 
peuple, s'il y reste quelque chose de vivant. 

Pour toutes ces raisons, ils doivent avoir trouvé des nombres très 
supérieurs à ceux de Hochstetter, ainsi qu’on pourra le voir en compa- 
rant les premières lignes de chacun des tableaux qui suivent, et que j'ai 
dressés de façon à rendre la comparaison facile. 


4. Ces Annales, t. IT, p. 673. 
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Hochstetter a étudié comparativement l'eau distillée, l’eau des 
conduites de Berlin, et l’eau de Seltz artificielle faite avec ces mêmes 
eaux de conduite. Malheureusement les conditions d’expérience 
n'étaient pas les mêmes pour toutes. 

L'eau de Seltz était ensemencée, sans stérilisation préalable, au 
moyen d'une seringue Pravaz dont la canule, longue, pointue et fermée 
à son extrémité, traversait le bouchon de la bouteille, Une ouverture 
latérale, moins exposée que l’ouverture terminale à se boucher en 
passant au travers du liège, permettait l’ensemencement. On agitait le 
flacon pour bien répartir la semence dans la masse, on retiraitla canule, 
on fermait le trou avec une petite cheville de bois, et on portait à 
ia cave. La pression gazeuse ne subissait aucune modification sensible 
pendant l'opération. Nous retrouverons bientôt ces expériences. Pour 
le moment, nous pouvons en laisser les résultats de côté. L'eau distillée 
et l’eau de canalisation de Berlin étaient introduites dans des flacons 
fermés à la ouate, stérilisées, et ensemencées comme l’eau de Seltz. On 
étudiait de temps en temps toutes ces eaux par la méthode des cultures 
sur plaques. 

Ont été examinées par cette méthode 13 espèces d'organismes dont 
8 pathogènes bien connus. Parmi ces espèces non pathogènes, il y a 
trois espèces mal décrites, le bacille x, donné comme pathogène pour le 
cobaye par les voies digestives, et les bacilles vert fluorescent et jaune, 
qui sont des bacilles de l’eau, ne liquéfiant pas la gélatine. 

Voici le tableau indiquant, pour ces espèces, la plus courte et la 
plus longue limite de résistance trouvée dans l’eau de Sellz et dans les 
deux autres eaux étudiées; quand il n’y a qu’une seule limite indiquée, 
c'est la plus longue. 


Eau de Seltz. Eau distillée. Eau de Berlin, 
Bacilletdu charbon: .°:. 49m. à 1" h: 3 jours. 3 jours. 

— choléra ent 3 heures. 24 heures. 992 jours. 

— byphus ru. D1a4427. D Jours. 1 jours. 
Micrococcus tetragenus. . . 8 a AT 18 jours. 18 à 30 J. 
Bac. de la septic. du lapin. 30 m. à 1 j. 30m. àa198)- » 

— de Finkler Prior . . . 4 heures. 4 heures. 2 jours. 
Bacille.ail: © LANCE 20 OUME 14 jours. 97 jours. 
VIDÉ de ee Rture NÉS TOUS: plus de 14)j. plus de 14 j. 
= AUTRE es à cel ete lITLJOUTSe 19 jours. plus de 208 j. 
Éevurerrose 5-1... 10 jours plus de 172j. plus de 247 j. 
Microc. prodigiosus . . . . plus de 10 j. 7 jours. plus de 100 j. 
—  aurantiucus . . . . 18 jours. 214 jours. 214 jours. 
Spores de charbon. . . . . plus de 154 j. plus de15%3j. plus de 154), 


Les spores d’aspergillus flavescens se sont aussi montrées très résis- 
tantes dans les 3 espèces d'eaux. 
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Voiei maintenant un tableau qui résume de la même manière les 
résultats de MM. Straus et Dubarry. 


Eau distillée. Eau de l'Ourcq. Eau de la Vanne. 

Bacille du charbon . . . . . » 28 jours. 65 jours. 

= dtholeratee RlZS)ours: 30 jours. 39 jours. 
Bacille de la fièvretyphoide. 69 jours. S1 jours. 43 jours. 
MiC-METATENUS NE AI NIOUTS; plus de 19 j. » 
Bac. de la tuberculose . . . plus de 11597. plus de 95 j. » 
—=idelafmorve 2 "titeOTJours. plus de 50 7. plus de 98 j. 
Sirept-Mpyogenes er. 0M0rjours: 14 jours. 15 jours. 
Staphyl. pyog. aureus. . . . 13 jours. plus de 19 j. 
Bacduipus vert 221 24208 plus de ls: plus de 20 j. plus de 73 j. 
Bac. de Friedlaender . . . . 8 jours. T jours. » 
Mic. du chol. des poules . . 8 jours. 30 jours. » 
Bac. du rouget des pores. . plus de 54 j. plus de 17 j. » 


Bac. de la septic. des souris. plus de 19]. plus de 20 j. 


On voit, en comparant dans leur ensemble les quatre premières 
lignes de ces deux tableaux, qui se rapportent aux mêmes espèces, que, 
conformément à nos prévisions basées sur l’étude des méthodes de 
travail, les nombres trouvés par MM. Straus et Dubarry sont en 
moyenre tous supérieurs à ceux de M. Hochstetter. Sont-ils eux- 
mêmes, en moyenne, inférieurs à la réalité? Sans aucun doute. Si 
nous connaissions un très bon milieu de culture pour le bacille du 
choléra ou celui de la fièvre typhoïde, nul doute que nous ne le retrou- 
vions vivant après des périodes de séjour dans l’eau qui ont paru lui 
enlever toute puissance de développement, quand on l’ensemençait dans 
ses milieux ordinaires. C’est ce dont j'ai eu l’occasion de me convaincre 
vingt fois, dans le cours de mes études sur la vitalité des germes. Nous 
voilà donc amenés à considérer d’une manière générale tous les nombres 
trouvés jusqu'ici dans cette étude comme des nombres minimum, et 
ceux qui ont été trouvés au moyen des cultures sur milieux à la géla- 
tine comme probablement très inférieurs à la réalité, L’eau est donc 
un milieu de culture, ou au moins un milieu où la vie peut s’entretenir 
longtemps. A vrai dire, cette conclusion n'a rien d'imprévu, et elle n'a 
d'importance que parce qu'on l’avait escomptée d'avance, en l'acceptant 
et en la niant dans les discussions ouvertes sur le rôle des eaux dans 
les maladies épidémiques. 

Mais les tableaux ont un autre avantage que celui de nous avoir 
fourni, de prime-saut, cette conclusion importante et à laquelle nous 
allons revenir tout à l'heure. Ils nous permettent encore d'entrer dans 
le détail, sans nous y noyer, ce qui est le danger de ces /evues crili- 
ques. Nous n'avons pour cela qu’à les étudier en long et en large. 
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Nous pouvons, en les lisant en long, faire séparément l'étude de 
l'eau distillée, des eaux naturelles et des eaux gazeuses; en les lisant 
en large, grouper de même les résultats obtenus par divers expérimen- 
tateurs pour une même espèce de bactéries, surtout pour les bactéries 
pathogènes. Nous commencerons par l'étude de l’eau distillée. 

Eau distillée. — IL ressort immédiatement des tableaux ci-dessus 
une conséquence générale que ne contredisent pas les autres travaux 
sur la matière, et qui est d’ailleurs tellement dans l’ordre des choses 
à prévoir que nous pouvons l'enregistrer de suite comme sûre, c’est 
que l’eau distillée est moins favorable à la conservation des microbes 
que l’eau de boisson ordinaire : c'est évidemment la pauvreté du milieu 
liquide qui entre en jeu. Mais cette question a trop peu d'intérêt pra- 
tique pour que nous y insistions, et que nous discutions les différences 
qu’on pourrait relever par exemple entre les résultats de Hochstetter, 
de Straus et Dubarry, et ceux de Meade-Bolton. Nous retrouverons cette 
discussion à propos des eaux ordinaires. 

Eaux gazeuses. — Nous serons également très brefs au sujet des 
eaux chargées d’acide carbonique. Dans les expériences de Hochstetter, 
elles ont tué plus rapidement que l’eau ordinaire les microbes étudiés, 
sauf les spores du charbon et celles de l’aspergillus flavescens. I y a 
donc une influence réelle de l'acide carbonique. La pression dans les 
bouteilles n’est sûrement pour rien dans la destruction rapide des 
germes du choléra par exemple, car on arrive au même résultat en 
faisant passer dans de l’eau ordinaire un courant d'acide carbonique 
sans pression : c'est donc le gaz qui agit. La cause de l’activité du 
milieu est autre que dans l’eau distillée. Aussi les résultats sont diffé- 
rents. L'eau de Seltz est plus rapidement mortelle que l’eau distillée 
pour le mic. aurantiacus, le mic. tetragenus, la levure rose, le bacille 
vert et le bacille du choléra. Elle l’est moins pour le mic. prodigiosus, 
le bacille « et le bacille jaune. 

Ici encore, nous aurions à relever des différences avec les résultats 
d’autres savants, par exemple ceux de Leone ; mais la discussion aura 
plus d'utilité pratique avec les eaux ordinaires. Contentons-nous de 
conclure que l'usage de l’eau de Seltz, recommandé en temps d’épidé- 
mie, peut en effet être recommandable, surtout si on laisse vieillir 
l'eau quelques jours. On à chance d'y voir diminuer ou même périr les 
germes nuisibles, mais la garantie est médiocre pour quelques-uns, 
comme par exemple celui de la fièvre typhoïde, qui peut persister plus 
longtemps dans l’eau de Seltz que dans Peau distillée ou l’eau de cana- 
lisation. La seule eau vraiment recommandable est donc l’eau stérilisée 
par la chaleur ou par une bonne filtration. 

Eaux ordinaires. — Ici, nous devons insister un peu plus, le sujet 
étant plus important et plus encombré de résultats en apparence con- 
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tradictoires. Nous avons dit, comme règle générale, que quand on 
transporte dans une eau ordinaire stérilisée des germes de microbes, 
un certain nombre y périssent les premiers jours, amenant une dimi-: 
nution largement compensée ensuite par une multiplication, qui, lorsque 
le milieu est épuisé, fait place à son tour à une diminution nouvelle. 
Ces trois périodes ont été retrouvées depuis dans un grand nombre de 
cas. Il n’est donc pas étonnant qu'elles existent pour l’eau qui est aussi 
un milieu de culture. Mais c’est un milieu pauvre, parfois très pauvre, 
et on est exposé dès lors, avec elle, à voir ces périodes se fondre les 
unes dans les autres. 

Voici, par exemple, Meade-Bolton qui,en ensemencçant des bactéries 
diverses dans de l’eau distillée, dans de l’eau de canalisation de Güttin- 
gen, pauvre en matière organique, et dans de l’eau très chargée d’un 
puits, peu utilisée et riche en nitrate, a vu dans tous ses essais, qu'ils 
fussent faits à 18-22°, ou à 35°, survenir une diminution continue et 
progressive dans le nombre des bactéries ensemencées, jusqu’à dispa- 
rition totale ou du moins jusqu’à cessation de tout développement sur 
la gélatine. C’est que la première et la seconde période ont échappé 
à M. Meade-Bolton, ou qu’elles n’ont pas existé. L'eau de distribution 
de Güttingen était très pauvre en matières organiques; celle du puits 
en renfermait beaucoup, mais M. Meade-Bolton fait remarquer lui- 
même que la quantité cède le pas à la qualité. En remplaçant ces eaux 
d'expérience par un bouillon de peptone très étendu, on voit reparaître 
les phénomènes de multiplication observés dans d'autres eaux. Il n'y 
a donc pas à insister sur ces différences dans le nombre et la durée 
des périodes de l’évolution de la semence dans l’eau; elles sont dans la 
nature des choses et dépendent sûrement de la proportion dans l’eau 
de ces matières minérales et organiques sur lesquelles nous avons 
passé condamnation en commençant. 

Nous nous débarrassons, avec cette remarque, d’une multitude de 
faits menus et contradictoires dont l'existence ou l'absence sont indif- 
férentes pour l’élablissement de cette conclusion définitive, commune 
à tous les savants qui se sont occupés de la question, c'est que les 
germes introduits dans l’eau finissent par y périr au bout d’un temps 
plus ou moins long. Seulement, les périodes sont variables de lun à 
l’autre, d’une eau à l’autre. Elles dépendent évidemment aussi de 
l’action de la température, sur laquelle nous ne savons encore rien. 
Nous voici donc obligés d’entrer davantage dans le détail, et d'étudier 
en large les tableaux ci-dessus, après les avoir étudiés en long. 

Nous y choisirons pour cela la bactérie dont les rapports avec l'eau 
ont été le plus étudiés, celle de la fièvre typhoïde. Nous laisserons de 
côté désormais toute étude des variations possibles dans les trois pério- 
des d'évolution après ensemencement. Comme elles aboutissent d'or 
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dinaire à une destruction des microbes, ce qui nous intéresse est de 
savoir le temps qu'a mis à périr chacun de ces microbes ensemencé 
dans une eau. 

Bacille typhique. — Avec l'eau de la Panke, qui est la Bièvre de 
Berlin, et dont le résidu d’évaporation perd au rouge 02r,250 par litre, 
MM. Wolfhugel et Riedel ont vu que le bacille typhique pouvait se 
multiplier, au lieu de périr, quand les circonstances de température 
sont favorables (16° et au-dessus). Il reste vivant sans se développer 
aux températures basses (au-dessous de 8°). On obtient le même résultat 
en étendant l’eau de la Panke d'eau distillée. C’est que cette eau ren- 
fermait probablement, au moment où elle a été mise à l’épreuve, des 
substances très nutritives. Avec des eaux plus pures et mieux faites 
pour servir d'eaux de boisson, il y a, suivant les cas, tantôt multipli- 
cation et survie, et tantôt mort. Dans l’eau des conduites de Berlin, on 
trouvait encore, après 20 jours, des germes vivants, tandis que Meade 
Bolton n'en avait pas trouvé après 14 jours, et Hochstetter après 
> jours. À Wiesbaden, M. Hueppe a trouvé, entre 10 et 20°, des germes 
encore vivants après 20 et 30 jours. Dans l’eau d’un puits très conta- 
miné, il a vu des bacilles typhiques ensemencés persister encore le 
13° jour et disparaitre le 16°. 

Toutes ces contradictions entre des savants qui ont employé la 
même méthode des cultures sur gélatine tiennent en grande partie, 
sans aucun doute, à des différences dans les qualités nutritives de la 
matière organique des diverses eaux. Le bacille typhique est, sous ce 
point de vue, très peu exigeant. Bolton a vu qu'il se contentait de 
67 milligrammes par litre de la matière organique d’un bouillon pepto- 
nisé alcalin dont il fallait 400 milligrammes pour faire vivre les bacilles 
du choléra. Cette absence de besoins peut le rendre, dans certains cas, 
très vivace. Nous le voyons, en effet, résister à 81 jours de séjour dans 
l'eau de l'Oureq à 20°, dans les expériences de MM. Straus et Dubarry. 
Nous prendrons, suivant la remarque faite plus haut, ce dernier chiffre 
comme le plus voisin de la réalité, et nous dirons qu'il faut parfois 
près de 3 mois pour amener la disparition du bacille typhique de l’eau 
potable stérilisée qu’il a envahie. 

Bacille du choléra. — 1ci les résultats sont des plus contradictoires. 
Babes, Wolfhugel et Riedel, Frankland l'ont vu périr en moins d’un 
jour dans l’eau distillée, lorsqu'il ne contenait pas de spores. Ces 
résultats sont en désaccord avec ceux de MM. Nicati et Rietsch, qui 
ont retrouvé des germes vivants après 20 jours passés dans l’eau 
distillée. Mais ces savants ont opéré en ensemencçant cette eau « avec 
quelques gouttes d’une culture pure très riche en virgules » ; il est clair 
qu'ils avaient ainsi mis leur eau distillée dans les conditions d’une 
eau ordinaire. MM. Straus et Dubarry ont trouvé 14 jours pour l’eau 
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dislillée, et ce chiffre, plus faible que celui du bacille typhique (69 jours), 
est bien en rapport avec ce qu’on sait sur les exigences alimentaires 
si différentes des deux bacilles. 

Dans les eaux de boisson, la vitalité est plus grande, mais on est 
très embarrassé pour en fixer la limite, tant les variations entre les 
résultats de divers expérimentateurs dépassent celles qu'on peut attri- 
buer légitimement aux différences entre les conditions ou les méthodes 
opératoires. Les mêmes savants ont quelquefois trouvé des nombres 
très différents. Ainsi Wolfhugel et Riedel ont vu le bacille virgule 
disparaitre quelquefois après 2 jours de séjour dans l’eau de Berlin, et 
quelquefois persister plus de 7 mois, et même, d’après Riedel, plus d’un 
an. On trouve de même 392 jours dans le tableau de M. Hocbhstetler. 
Pfeiffer a trouvé des nombres analogues. 

Babes, Hueppe, Straus et Dubarry ont obtenu des nombres inter- 
médiaires entre ces extrêmes. La seule conclusion à tirer de ces con- 
tradictions, c’est qu’il est entré en jeu des influences qui ont passé 
inaperçues. Peut-être n’a-t-on pas pris assez garde à l'influence de la 
lumière sur ces eaux contenant des germes? Peut-être se forme-t-il 
dans l’eau des spores plus résistantes? C'est au moins ce que MM. Straus 
et Dubarry ont bien vu pour la bactéridie charbonneuse dans l’eau 
distillée. IL est vrai que la spore du bacille du choléra est beaucoup 
moins connue que la spore charbonneuse; mais nous retrouverons 
cette question tout à l'heur 

Il y a pourtant quelque chose à tirer des résultats contradictoires 
que nous venons de signaler, c’est ce qui est relatif à l'influence des 
températures. Nous aurions pu déjà remarquer tout à l’heure, à 
propos du bacille typhique, que les savants qui, comme Kraus, 
Karlinski, di Mattei et Stagnitta, s'étaient attachés à étudier les eaux 
en les laissant dans leurs conditions naturelles de température, qui 
oscillent entre 8 et 12°, avaient trouvé en moyenne pour la vitalité de 
ce bacille des nombres inférieurs à ceux qu'ont trouvé ceux qui ont 
maintenu leurs eaux à 18 ou 20°. C’est ainsi que Kraus trouve 5 jours, 
Karlinski 6 jours, di Maitei 4 jours, là où Wolfhugel et Riedel trou- 
vaient 13 jours, et Straus et Dubarry des nombres encore supérieurs. 
Il en est de même pour le bacille du choléra. Kraus a trouvé 1 jour et 
Karlinski 3, dans les eaux d'Innsbruck à leur température naturelle, 
pour la vitalité de ce bacille, que nous avons vue si longue entre les 
mains de Riedel et d'Hochstetter. Voilà évidemment une grosse 
influence qu'on pourrait mettre en évidence aussi pour d’autres 
microbes. Nous n'insisterons pas. Bornons-nous à conclure qu'à 
la température ordinaire de l’eau de source et surtout du sol à petite 
profondeur, les bactéries du choléra, comme du reste celles de la 
fièvre typhoïde, vivent moins longtemps dans l'eau que si elles sont à 
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la température de nos appartements, des réservoirs de cuisine, etc. 
Mais il suffit qu'un de ces réservoirs ait reçu un germe de bacille vir- 
gule pour que celui-ci puisse s'y conserver vivant plus d’un an. 

A la vérité, cela n’arrivera pas toujours, et nous ne pouvons pas 
dire encore quand le fait se produira; mais il suffit évidemment 
quil puisse se produire pour que nous ayons à nous mettre en garde 
contre lui. C’est là l’enseignement pratique éloquent des faits qui pré- 
cèdent. Il est vrai qu'on a le droit de s’y refuser en alléguant que nous 
ne pouvons encore parler que des eaux stérilisées, qui n'existent pas 
pratiquement dans la nature. Mais une eau est d'autant plus disposée 
à se comporter comme une eau stérile qu'elle est plus pure, et, par con- 
séquent, ce sont les eaux sur lesquelles nous comptons le plus qui 
peuvent présenter, à un moment donné, le danger que nous venons de 
signaler. 

Bactéridie charbonneuse. — Nous avons conservé, pour le mettre à 
cette place, le bacillus anthracis, parce qu'il introduit dans la question 
un élément nouveau : celui qui résulte de l'existence de la spore. Avec 
le bacilie du choléra, on ne connait aucun moyen assuré de différen- 
cier Parthrospore. Avec le bacille typhique, les procédés de double 
coloration de Babes ne paraissent encore avoir réussi qu'entre ses 
mains. En tous cas, les bacilles munis des spores de Gaffky semblent 
se comporter dans l’eau comme ceux qui n’en ont pas. C’est ce qu'ont 
vu Hueppe, Hochstetter, Meade-Bolton. Hueppe dit, il est vrai, avoir 
relevé quelques différences avec l'eau de puits; mais ces différences 
n'élaient ni constantes ni bien marquées. Si donc les spores sont pour 
quelque chose dans les variations de résistance signalées plus haut 
pour un même bacille, celui du choléra, dans la même eau, cette 
influence n’a pas encore élé mise nettement en lumière. 

Il en est autrement pour la bactéridie charbonneuse. Les formes 
végétatives avaient paru très fragiles à Hueppe, Meade-Bolton, 
Hochstetter, qui se servaient des cultures sur gélatine. Chez tous, elles 
étaient mortes en moins de 8 jours, et si MM. Wolfhugel et Riedel les 
avaient vues persister plus longtemps dans l’eau de la Panke, on pou- 
vait leur dire que cette eau était une espèce d'eau d’égout. 

MM. Straus et Dubarry les ont vues vivre 1 et 2 mois dans l’eau. Ils 
assignent, en revanche, une période de 131 jours pour la vitalité des 
spores qui se forment dans l'eau distillée. Ils auraient sûrement trouvé 
des nombres encore plus élevés pour les spores charbonneuses plon- 
gées dans l’eau ordinaire. 

Ce qui le prouve, c’est que tous les savants, qui ont trouvé si 
fragiles les bacilles adultes, ont trouvé les spores très résistantes. 
Nægeli et Koch les avaient vues durer un an dans l’eau. Meade Bolton 
avait trouvé qu'après 3 mois à 20° elles étaient intactes, tandis qu’elles 
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étaient mortes après le même temps à 35°. Les basses températures 
seraient donc plus favorables à la conservation. C’est sans doute 
que le travail végétatif n’y commence pas. Enfin, nous avons vu 
qu'Hochstetter les avait trouvées vivantes et encore très virulentes 
après 454 jours, entre 130 et 200. Mèmes résultats chez MM. di Mattei 
et Stagnitta. Ces notions ne sont pas, il est vrai, de celles qui surpren- 
nent pas leur nouveauté, mais il n’en est pas moins intéressant de 
les voir traduites par des chiffres. 

Eaux non stérilisées. — Dans l’eau ordinaire, en dehors des causes 
de destruction rencontrées dans l’eau stérile, les microbes ensemencés 
ont en outre à lutter contre la concurrence des bactéries de l’eau, en 
général mieux appropriées à ce milieu, et, par conséquent, leplussouvent 
redoutables, Mais on peut prévoir aussi, théoriquement, l'existence 
d’un de ces phénomènes de symbiose si fréquents dans le monde des 
infiniment petits, et où deux espèces associées, s’aidant l’une l’autre, 
durent plus longtemps que si elles étaient isolées. L’expérience est 
donc ici plus complexe que tout à l'heure, et nous n'avons aucune 
chance d’y voir disparaître les inégalités que nous avons signalées. 
Elles iraient plutôt en s’accentuant. 

Ainsi Wolfhugel et Riedel, en ensemencçant des bacilles du choléra 
dans les eaux de conduite de Berlin, des eaux de puits et de l’eau de 
la Sprée, ont vu qu'à 16 et 22° la semence périssait souvent en 2 jours. 
Kraus a observé les mêmes résultats pour l’eau de Mangfall, à Munich, 
maintenue à 100. Hueppe, avec les eaux des puits de Wiesbaden, a 
trouvé parfois des germes cholériques encore vivants après 5 et 10 jours, 
entre 16 et 20°. Enfin Hochstetter les a vus persister 267 et 382 jours 
dans de l’eau de conduite très souillée, maintenue à la température de 
la chambre. 

Pour le bacille de la fièvre typhoïde, mêmes résultats. Pour donner 
une idée de ce qu’exige et de ce que donne une expérience sur ce 
sujet, nous n’avons qu'à résumer les résultats de Hueppe. Hueppe a 
ensemencé des cultures sur pomme de terre, vieilles de 5 jours, dans 
de l’eau de puits, très impure, mais ne renfermant pas de microbes 
fournissant sur la gélatine des colonies pouvant être confondues avec 
celles du bacille typhique. Dans 8 expériences sur 10, faites à 10°, ce 
bacille avait disparu le 15° jour, et le 5° dans les deux autres. De 16 à 
20°, sur 10 essais, il y en a ‘eu 4 où on n’a plus trouvé de bacilles typhi- 
ques le 5° jour, 4 où il y en avait encore au bout de 10 jours, un où 
on en a encore trouvé après 30 jours. Le 10° essai est resté indécis. 
Voici, pour l'essai où les bacilles typhiques ont eu la résistance plus 
longue, les nombres fournis par l’expérience pour ces bacilles et pour 
les bactéries de l’eau. 
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A l’origine. 1 jour. 5 jours. 10 jours. 20 jours. 30 jours. 

Bacilles typhiques. . 1600 760 95 96 70 70 
Bactéries de l’eau, , 120 12,000 160,000 240,000 700,000 50,000 


A voir le mode de croissance et de décroissance de ces nombres, 
on se trouveramené à l'idée tant de fois émise dans ces Annales, que, 
sous leur apparente homogénéité, tous Les bacilles d’une même semence 
ne se ressemblent pas, et qu'il y en a de beaucoup plus résistants les 
uns que les autres. 

Remarquons maintenant que si on comparaît uniquement ces 
résultats de Hueppe, obtenus avec l’eau ordinaire, avec ceux de 
Hochstetter, obtenus avec l’eau stérilisée, on se trouverait amené à 
conclure que la présence d’autres bactéries dans l’eau favorise la vitalité 
du bacille typhique. Sans aller jusqu’à cette conclusion, qui serait 
évidemment excessive, si on la généralisait, nous pouvons dire au 
moins que la concurrence des bactéries de l’eau n’est pas une sécurité 
de plus; que si, d’une manière générale, l'eau est un milieu peu 
favorable aux microbes pathogènes, elle ne l’est pas toujours, et qu'il 
est toujours prudent de la traiter comme si elle ne l'était jamais. 

Nous nous trouvons confirmés dans notre méfiance par la remarque 
suivante : alors même que nos expériences eussent été plus nettes 
qu’elles le sont, et auraient assigné, dans des conditions données, une 
limite fixe à la vitalité des microbes, il eût été prudent de ne pas géné- 
raliser et de ne pas étendre à la grande nature leurs résultats, à cause 
de ceci que, dans nos matras, l'expérience se fait sur un liquide 
homogène, tandis que, dans la nature, l’hétérogénéité est le caractère 
dominant de toute eau dormante ou courante. Dans une eau dormante, 
il se forme des colonies animales ou végétales différentes suivant les 
lieux; dans une eau courante, l’afflux des eaux superficielles ou des 
eaux de sources modifie constamment la composition en divers points. 
MM. di Mattei et Stagnitta ont bien essayé de se rapprocher davantage 
des conditions naturelles en maintenant dans un courant d’eau 
continu les microbes dont ils voulaient éprouver la résistance. Ils 
en imprégnaient pour cela des fils qu’ils plongeaient dans un tube de 
verre parcouru constamment par l’eau Marcia de Rome. Sans entrer 
dans le détail de leurs résultats, ils ont vu que les microbes périssaient 
plus vite dans l’eau courante que dans l’eau dormante. Mais il est 
clair qu'il n'y a rien dans ces expériences qui rappelle, même de 
loin, l'inégalité de composition, d'exposition, ou de température des 
divers points d’un même marais ou d’un même fleuve. Les différences 
dans les productions locales des plantes ou des algues doivent exister 
4« fortiori pour les cultures de microbes. On s'explique ainsi que l’on 
ait pu quelquefois retrouver des bacilles du choléra ou des bacilles 
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typhiques vivant dans des réservoirs ou dans des puits, et qu'aucune 
des constatations qui précèdent ne puisse servir d’argument contre la 
possibilité ni même contre la probabilité du transport des germes 
pathogènes par l'eau potable. 

Nous sommes ainsi tout naturellement conduits à nous demander 
ce qu’il faut penser de ce mode de transport, et pour cela à passer en 
revue les arguments que la théorie de Pettenkofer et la Trinkwasser- 
theorie ont accumulés, chacune pour son compte. C’est ce que nous 
ferons dans une revue prochaine. 


Dxe 


M. R. Preirrer. « Vibrio Metchnikovi et ses rapports avec le choléra 
asiatique. » Zeitschr. f. Hygiene, 1889. 


Le Vibrio Metchnikovi (1) apparait en moyenne plus court, plus 
épais et plus courbe que les vibrions en virgule de M. Koch : son mode 
de mouvement est également distinct. On lui trouve une certaine 
tendance à se tordre en spirite, mais la forme n’en est pas constante. 
Dans des solutions colorées faibles, les extrémites du bacille et parfois 
aussi quelques points intermédiaires prennent la couleur d'une 
manière plus intense que le reste, et alors tout le microbe affecte 
l'apparence d’un bacille chargé de spores; mais en réalité tel n'est pas 
le cas, et de véritables spores n’ont pu être constatées. Sur la gélose, le 
microbe pousse abondamment; à la température du corps animal, il se 
forme, déjà au bout de quelques heures, des couches épaisses d'une 
couleur jaune, qui rappellent les cultures du bacille de Deneke et de 
Finkler, ou celles du microbe du choléra asiatique. Sur la pomme de 
terre on obtient des cultures maigres, et le microbe ne pousse qu’à la 
température du corps animal. Les bouillons se troublent déjà au bout 
de quelques heures (températures de l'étuve); après 24 heures, il 
surnage à la surface une couche mince de couleur blanchätre, le reste 
du liquide conservant son aspect trouble. En ajoutant de l'acide 
chlorhydrique ou sulfurique aux cultures de bouillon vieilles de 
2% heures, on obtient une coloration rose, presque pourprée, impossible 
à distinguer de la réaction, caractéristique des cultures de choléra. 
Les cultures plus vieilles donnent une coloration plus forte, qui, dans 
celles de 8 à 14 jours, passe cependant au jaune-rouge. 

A l’'ensemencement par piqûre, et dans les cullures de gélatine en 
général, le Vibrio Metchnikovi pousse avec une rapidité jusqu’à deux 


4. V. les articles de M. Gamaléia dans les nos 9 et 10 du vol. 11 de ces 
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fois plus grande que celle du microbe du choléra. Sur des plaques de 
culture, déjà au bout de 16 heures, on distingue à l’œil nu des colonies 
qui grandissent rapidement, et liquéfient le substratum tout à fait à 
la manière des bacilles de Finkler. Cependant il se trouve des colonies 
qui sont relativement en retard et ne laissent distinguer la liquéfac- 
tion (à l’œil nu) qu'au bout de 48 heures. Celles-ci présentent des 
points blanes au centre de cavités rondes, qui sont remplies d’un 
liquide ciair, et rappellent ainsi de vieilles cultures typiques de choléra. 
Enfin, il se trouve des colonies qui en apparence ne liquéfient pas la 
gélatine du tout; celles d’entre elles qui poussent dans la profondeur 
apparaissent d’une couleur jaune clair, de contours ronds on légère- 
ment onduleux, tandis que les colonies de la surface ont une couleur 
blanche claire et se disposent en couches fines à contours entaillés. Ce 
n'est qu’au bout de 4 à 5 jours que ces colonies commencent à liquéfier 
le substratum, et alors elles s’approchent d'un type précédemment 
décrit. Au point de vue morphologique et biologique, ces colonies se 
montrent néanmoins sous tous les rapports parfaitement analogues aux 
autres, qui liquéfient la gélatine à la manière du microbe de Finkler, 

L'aspect des cultures n’offrant pas, de cette manière, de distinctions 
bien nettes entre le Vibrio Metchnikovi et les microbes du choléra, il 
faut avoir recours, pour les distinguer, à la réaction du corps animal. 
Le réactif le plus sensible serait présenté par le corps du pigeon, qui 
montre pour le Vibrio Metchnikovi une réceptivité excessive. Il suffit 
de lui introduire dans les muscles pectoraux une prise de culture 
adhérant à l'extrémité d’une aiguille en platine, pour que l’animal 
succombe en moins de 20 heures avec des symptômes d’une maladie 
nettement caractérisée. 

Le muscle inoculé se montre gonflé et nécrosé, et est imbibé d’un 
liquide fourmillant de microbes ; le cœur est dur et rempli de sang 
coagulé; les poumons sont riches en sang; la rate et Le foie, au con- 
traire, exsangues et läches. Le sang du cœur et la pulpe des organes 
contiennent d'énormes quantités de vibrions. L’intestin est pâle et 
modérément rempli d'un liquide contenant des masses de cellules 
épithéliales desquamées, mais très peu de microbes. Des leucocytes 
n'ont pas été trouvés non plus dans le contenu intestinal, mème après 
inoculation de virus faibles. 

L'infection par la bouche reste presque inoffensive, et les pigeons 
supportent des doses considérables (jusqu'à 5°° ), même après neutrali- 
sation préalable du gosier et de l'estomac. 

Les souris se montrent assez réfractaires, tandis que les cobayes, 
au contraire, manifestent pour ce microbe une réceptivité particulière, 
tout à fait analogue à celles des pigeons. Le moyen d'infection le plus 
efficace est, dans ce cas aussi, celui de l'injection sous-cutanée ; 1° de 


126 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


sang infecté de pigeon suffit pour tuer infailliblement l'animal, tandis 
que l'infection par une aiguille de platine laisse un certain nombre de 
survivants. Les symptômes cliniques de la maladie sont chez le 
cobaye d’une régularité parfaite. Au bout de deux heures se manifeste 
une élévation de la température de 1 à 2 degrés centigrades: bientôt 
l'élévation est remplacée par un abaissement qui va parfois au-dessous 
de 33°; le train de derrière paraît comme paralysé, et l'animal meurt, 
souvent avec des crampes, au bout de 18 à 20 heures. L’autopsie 
montre des symptômes rappelant complètement ceux que l’on observe 
chez le pigeon. 

Pour l'infection par la voie digestive, la neutralisation et le repos 
du canal est une condition indispensable. A l’autopsie, on trouve 
l'intestin enflammé et de couleur pourprée, contenant des vibrions, 
qui se retrouvent encore dans le sang du cœur. En général c’est le 
sang, et non pas l’intestin, qui doit être reconnu pour être le foyer 
principal de la maladie. 

L’injection de cultures stérilisées produit sur les pigeons et les 
cobayes une action morbifique excessivement accusée dont la puis- 
sance est en dépendance directe avec l’âge de la culture, à savoir avec 
le temps qui avait été laissé au microbe d'y déposer ses produits. Les 
cultures stérilisées après 3 à 5 jours de développement (à la tempéra- 
ture de 37°), injectées au cobaye, aux doses de 1 à 5°, produisent une 
maladie des plus nettes, mais l’animal survit, tandis que l'injection de 
cultures stérilisées vieilles de 20 jours, même à la dose de 2°, produit 
la mort presque infailliblement. Le produit de distillation n’a plus cet 
effet. Les symptômes cliniques ont une analogie avec ceux que l’on 
observe après l'injection de cultures vivantes. Si l’animal survit à 
l’inoculation, la température commence par s’abaisser ; en 1 ou en 
2 heures, elle tombe de 2 degrés environ, pour s’élever d’autant dans 
les deux heures suivantes; après quoi tous symptômes commencent à 
disparaître, et, au bout de 24 heures, l’animal parait complètement 
rétabli. Après l'injection de doses très faibles, l’abaissement de tem- 
pérature est à peine sensible et semble disparaître ; au contraire, si la 
dose est mortelle, c’est l'élévation qui manque, et l’abaissement con- 
tinue sans interruption jusqu’à la mort, qui survient en 36-48 heures. 
L'autopsie montre absolument les mêmes symptômes qu'après infec- 
tion par des cultures vivantes; seulement, dans le cas où la période 
de la maladie était plus longue (au-dessus de 48 heures), il s’y ajoute 
une espèce d’engraissement des cellules du foie, qui paraît alors 
fragile, augmenté de volume et d’une couleur jaune claire. 

L'immunité des cobayes et des pigeons peut être obtenue par l’injec- 
tion de doses supportables de cultures stérilisées pendant 14 jours. 
Plusieurs cobayes ainsi rendus complètement résistants contre le 
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Vibrio Metchnikovi, furent essayés par rapport au microbe du choléra 
asiatique, et de 5 il en mourut 4; celui qui à survécu a résisté ensuite 
à de nombreuses inoculations d’épreuve. D'un autre côté, les cobayes 
et les pigeons traités par les méthodes les plus différentes par le virus 
cholérique meurent parle Vibrio Metchnikovidans la limite de 24 heures. 
Il est donc à croire qu'il n'existe pas de relations intimes entre les 
propriétés biologiques de ces deux microbes, très rapprochés pour- 
tant par toute une série de caractères extérieurs. 


M.-W. H. 
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Personnes traitées mortes de la rage. 


Taveau (Alice), 7 ans, de Paris. — Mordue le 22 novembre 1889, 
au mollet droit, qui porte une blessure pénétrante sur la face externe, 
au niveau du 1/3 inférieur. Cette morsure a saigné, elle a été lavée 
aussitôt à la teinture d’arnica. La jambe était recouverte d’un bas qui 
a été déchiré. Le chien mordeur a été tué et le cadavre a été jeté 
sans que l’autopsie ait été faite. 

L'enfant Taveau a été traitée du 24 novembre au 8 décembre. 

Elle a ressenti, à diverses reprises, des douleurs dans la jambe 
mordue pendant les trois semaines qui ont précédé l'apparition de la 
rage. Le 31 janvier 1890, l’enfant boite de la jambe droite ; Le 2 février, 
le membre parait un peu gonflé et est douloureux au toucher; le 
5 février, l’hydrophobie apparait, et l'enfant succombe à la rage con- 
vulsive le 9 février 1890. 
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STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PRÉVENTIF DE LA RAGE. — JANVIER 1890 
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4. La colonne À comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 


par des animaux suspects de rage. 
Les animaux mordeurs ont été : chiens, 96 fois; chats, 
10 fois; chacal 2 fois; veau. 2 fois. Dans un cas, la morsure a 


été faite par un homme atteint de la rage. 


Le Gerant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 
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LES VACCINATIONS ANTIRABIQUES 


À L'INSTITUT PASTEUR. 
RÉSULTATS STATISTIQUES, 


Par M. L. PERDRIX. 


Dans les mois de janvier et de juin 1887, il a été publié 
une statistique générale des vaccinations antirabiques pratiquées 
à l'Institut Pasteur pendant les années 1885 et 1886'. Depuis 
cette époque, des renseignements détaillés sont publiés à la fin 
de chaque mois sur les personnes traitées dans le mois précé- 
dent. Les cas de mort sont signalés aussitôt qu’ils sont connus, 
et tous ces documents sont groupés dans un tableau inséré à la 
dernière page de chacun des numéros de ces Annales. 

Ces statistiques mensuelles permettent donc à tout le monde 
de suivre le mouvement des mordus à l’Institut Pasteur et de se 
rendre compte des résultats du traitement antirabique. Nous 
allons cependant donner ici une statistique générale de tous les 
cas traités depuis le mois de janvier 1886. On conçoit, en effet, 


4. Voir les Annales, janvier 1887 et juin 4887. 
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que les nombres indiqués chaque mois subissent quelques modi- 
fications, à mesure que le temps s'écoule. Par exemple, des per- 
sonnes enregistrées comme mordues par un chien suspect, et 
classées dans le tableau C au moment de la publication men- 
suelle, passent dans le tableau A, parce que des personnes ou 
des animaux, mordus par le même chien qu’elles, sont devenus 
enragés dans la suite. Ces changements de catégories ne peuvent 
être faits qu'après un long temps écoulé. C’est pourquoi il est 
utile de publier, à de grands intervalles, des statistiques géné- 
rales, revues et mises à jour: elles ont d’ailleurs l'avantage de 
erouper des résultats épars et de les présenter sous une forme 
saisissante. 

Nous rappellerons, tout d'abord, que les personnes traitées 
à l'Institut Pasteur sont divisées en trois catégories qui forment 
chacune un tableau : 


1° Tableau A. — Personnes pour lesquelles la rage de lani- 
mal mordeur est expérimentalement démontrée par le dévelop- 
pement de la rage chez un animal inoculé, ou mordu en même 
temps que la personne traitée. 

2° Tableau B. — Personnes pour lesquelles la rage de l’ani- 
mal mordeur est constatée par examen vétérinaire. 


3° Tableau C. — Personnes mordues par des animaux sus- 
pects de rage. 


Or, du 1% janvier 1887 au 31 décembre 1889, dans les sta- 
tistiques partielles publiées par les Annales de l’Institut Pasteur, 
96 personnes ont été classées dans le tableau B et 27 dans le 
tableau C, qui, par suite de résultats d'expériences ultérieures, 
ou de renseignements nouveaux, doivent rentrer dans le ta- 
bleau A. 

Le nombre des personnes inscrites dans le tableau A, qui 
était de 982 pour ces trois années, est donc porté en réalité 
à 1,105. 


Cette rectification faite, voici les résultats des vaccinations 
antirabiques, par tableaux et par années : 
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TABLEAU A TABLEAU B TABLEAU C 


—_—__m—— 
+ 


© m 


72 
2 


Nombre 
Mortalité 
°/ 
Nombre 
Mortalite 
°/0 
Mortalité 
‘Jo 


[ES 

4 
Lo 
© 


Année 1886 . 
Année 1887. )| 1.156 
Année 1888 . 979 
Année {859 . 346) 58|1.187 

Totaux . . |1.336113|( 5.241413; 


= © 
= 
© © 


Dans le calcul de la mortalité indiquée dans ce tableau, on a 
compté seulement les personnes qui ont été prises de rage plus 
. de 15 jours après le dernier jour du traitement. Nous devons 
penser, en effet, que chez les personnes qui manifestent des 
symptômes de rage dans les 15 jours qui suivent la vaccination, 
le virus avait commencé son développement pendant le traite- 
ment, car les animaux inoculés de la rage sous la dure-mère, 
après trépanation, mettent 15 jours environ à prendre la rage. 
D'ailleurs, nous indiquons ultérieurement les résultats obtenus 
en comptant dans la mortalité toutes les personnes prises de 
rage après la fin du traitement. 

A l'inspection du tableau ci-dessus, quelques observations se 
présentent naturellement à l'esprit : 

1° La proportion des morts, après traitement, est très faible 
(33 pour 7,893 personnes traitées, c’est-à-dire 0,67 0,0); 

2° La mortalité diminue d'année en année. Elle est en effet de : 


0,94 en 1886 
0,73 en 1887 
0,55 en 1888 
0,33 en 1889 


et cette diminution est continue. Elle est due à une plus sûre 
appréciation de la gravité des morsures, et à une meilleure appli- 
cation du traitement. 

Au début, il était difficile de savoir à quelle formule de trai- 
tement il convenait de s'arrêter dans chaque cas particulier ; en 
consultant la description des morsures chez les personnes 
mortes de la rage malgré les inoculations, nous sommes arrivés 
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à déterminer d’une façon plus précise, d’après la gravité des 
lésions, le traitement le plus convenable pour chaque cas. 

Dans le cas de blessures graves, on injecte de plus grandes 
quantités d’émulsion de moelle, et on répète les inoculations des 
moelles fortes. 

Pour les morsures à la tête, qui sont particulièrement dange- 
reuses, quel que soit d'ailleurs leur peu de gravité apparente, le 
traitement est plus rapide et surtout plus intensif, c’est-à-dire 
que les moelles virulentes sont injectées à plusieurs reprises. 
En résumé, la méthode est appliquée d’une façon spéciale dans 
chaque cas particulier: on traite le malade suivant la gravité de 
ses morsures ; et les résultats prouvent que d'année en année le 
traitement est fait avec plus de sureté. 

3° Le nombre des personnes traitées pendant les trois der- 
nières années est de 5,222, parmi lesquelles 802, c’est-à-dire 
15 0/0, sont classées dans le tableau C. 

Pour ces 802 personnes, la rage de l’animal n’a pu être cons- 
tatée par un médecin ou un vétérinaire; mais si l’on se reporte 
aux renseignements fournis par les intéressés et aux circon- 
stances de la morsure, il est facile de se convaincre que, dans les 
2/3 des cas au minimum, l'animal mordeur était atteint de 
rage. Par conséquent, on peut affirmer qu'en somme, 95 0/0 des 
personnes traitées étaient mordues par des chiens réellement 
enragés. 

L'efficacité du traitement antirabique ressort surtout de l’exa- 
men des résultats des tableaux A et B, qui comprennent les 
personnes mordues par un animal reconnu enragé expérimen- 
talement ou par examen vétérinaire : 


Traités. Morts. Mortalité 0/,. 
Année 1886. .. 2197 29 1,02 
ï — 1887. .. 1F5418 42 0,79 
1888. . . 1.314 8 0,58 
— 1889. .. 1.933 4 0,26 
Dotaux: 2. 6.577 46 Moyenne 0,70 


Ces résultats ne diffèrent pas de ceux que nous avons indi- 
qués précédemment. Il était cependant utile de faire remarquer 
que la plupart des personnes inscrites dans le tableau G sont 
mordues par des chiens atteints de rage. 

D'ailleurs, en consultant les renseignements que nous avons 
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donnés plus haut, nous voyons que la mortalité pour le tableau 
C est de 0,51 0/0; ce chiffre est environ les 2/3 de 0,67, qui 
représente la mortalité générale. 

4° Pour ne laisser place à aucune critique, nous indiquons 
ci-après les résultats obtenus, en faisant entrer dans le compte 
de la mortalité toutes les personnes prises de rage après la fin 
du traitement, même celles chez qui la maladie s’est déclarée le 


lendemain ou le surlendemain de la dernière inoculation‘. 


TABLEAU A TABLEAU B TABLEAU C TOTAL 


ni 
= 


. 
= 
Se 


Nombre 
de 
personnes 
lraitées 
Morts 
Mortalité 
0/0 
Nombre 
de 
Morts 
Mortalité 
Nombre 
de 
personnes 
lraitée 
Morts 
Mortalité 
Mortalité 


Année 1886 . | 323) 519,1511.931124] 4,24] 518| 711,35 
Année 4887 . | 337| 210,56[1.161145!1,29| 9260! 4 
Année 1888 . | 403! 711,74] 974! 410,41| 9248| 1 
Année 1889 . | 348! 411,15[1.188| 310,25| 998! 311,00 
Totaux. . : |1.34111811,3415.254/46| 0,58[1.324/15 


9419/7917 


Il suffit de consulter un instant ce tableau pour constater que 
les résultats généraux sont les mêmes que ceux que nous avons 
précédemment indiqués. | 

Un chiffre cependant mérite d'arrêter l'attention. La morta- 
lité (1,13) pour le tableau C est supérieure à la mortalité géné- 
rale (1,0). Nous pouvons nous expliquer ce résultat en songeant 
que souvent les personnes mordues par un chien inconnu, sus- 
pect, font des recherches pour le retrouver; elles se présentent 
aux inoculations tardivement, 10 jours, 15 jours etiquelquefois 
plus après la morsure. L'évolution de la maladie a commencé 
avant le traitement, et les premiers symptômes de la rage se 
montrent dans les jours qui suivent les inoculations, avant que 
celles-ci aient eu le temps d’agir. 


1. Le chiffre des personnes traitées est de 7,919 dans ce tableau; jil n'était que 
de 7,893 dans le premier. Cette différence est due à ce que, dans le 12° tableau, nous 
ne comptions pas dans la mortalité les personnes mortes de rage dans'les 15 jours 
qui suivent le traitement; nous devions également, pour être rigoureux, les retran- 
cher du nombre des personnes traitées. 
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Il 


Il était intéressant de savoir ce que donnait le traitement 
antirabique suivant que la morsure avait été faite à tel ou tel 
point du corps. 

Nous avons partagé les morsures en trois catégories : 

1° Morsures à la tête et au visage ; 

2° Morsures aux mains ; 

3° Morsures aux membres et au tronc. 


TABLEAUX A ET B TABLEAU 


— 


Personnes 
trailéea 
Morts 
Mortalité 
Ys 


10 Tête et visage . .| 593 | 414] 2,36 19 2,93 
20 Mains nr 204521682610 60 4619 0,66 
30 Membres et tronc. |2.916| 6 | 0,27 618 0,32 

Nota 6.577 | 46 | 0,70 | 1.316 0,67 


À l'inspection de ce tableau, on remarque d’abord que les 
morsures aux mains sont les plus fréquentes : 4,387 sur 7,893, 
soit 56 0/0. 

Ce fait s'explique assez facilement: un individu mordu parun 
chien cherche à se défendre et, dans la lutte, les mains sont le 
plus souvent atteintes. 

Viennentensuite les morsures aux membres, dans la propor- 
tion de 2.834 sur 7,893, soit 36 0/0; et les morsures à la tête etau 
visage, au nombre de 672 sur 7,893, soit 8 0,0. 

2° Le degré de gravité relative des morsures se montre d’une 
facon très nette par la comparaison des tableaux précédents. 

Pour les tableaux A et B, la mortalité générale est : 


AOPATANeLE Se Si 2 ENSRMRE E 230807 
DOPAMS MAINS » : 1 LUN OI 0,695, 
sAUxmembres ettau {rounce NME 0,270/, 


On savait déjà que les morsures à la tête avaient une gravité 
exceptionnelle. Ces résultats en sontune démonstration évidente ; 
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aussi le traitement, qui dure en général une quinzaine de jours, a 
été porté par M. Pasteur, dans le cas de morsures à la tête, à 
20 jours environ. 

Cette gravité est due à ce que le virus rabique n’a qu'un 
court trajet à parcourir pour aller de la tête ou de la face au 
cerveau et à la portion supérieure de la moelle, 

Presque toujours les malades qui sont pris de rage pendant le 
traitement sont des personnes mordues à la tête; et si l’on com- 
pare la nature des morsures qui amènent la rage dans les 15 jours 
après le traitement, on arrive aux résultats suivants : 


12 personnes sur 684 (soit 1,75 °/,) étaient mordues à la tête. 
Y — 4,396 — 0,20 — — aux mains. 
9 


5 — 839 — 0,17 — — aux membres. 


On voit donc que les morsures à la tête, graves déjà par elles- 
mèmes, le sont encore davantage par suite du rapide développe- 
ment de la rage qui en résulte. Ilest donc très prudent de traiter 
les personnes mordues à la tête aussi tôt que possible après la 
morsure. 

Il faut donner l'immunité avant que le virus déposé dans les 
morsures ait atteint les centres nerveux et, pour ainsi dire, lutter 
de vitesse avec lui. 

Les morsures aux mains sont également plus dangereuses 
que les morsures aux membres et au tronc. La mortalité pour les 
premières est de 0,69 0/0; elle est de 0,27 pour les secondes. 
Cela tient évidemment à ce que les mains sont en général nues 
et que la dent du chien n'est pas essuyée par les vêtements. 
Pour toutes les personnes traitées, mordues aux membres ou au 
tronc, les habits avaient été déchirés ou traversés ; mais on con- 
çoit bien que la dent de l'animal mordeur est essuyée par les 
vêtements etque, malgré la déchirure de ceux-ci, la gravité de la 
blessure est diminuée. 


IT 


Lorsqu'une personne mordue se présente aux inoculations, 
on inscrit à son dossier la nature de la cautérisation qu'elle a 
subie et le temps écoulé entre la morsure et le moment où elle 
a été cautérisée. 
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Nous avons fait un relevé pour 2,000 cas sucessifs (du 18 oc- 
tobre 1888 au 31 décembre 1889). 

Dans ce nombre, 892 personnes n’ont pas été cautérisées. 

Pour les autres, les traitements ont été les suivants : 


Fer rouge ou thermocautère. . . . . . . UNE RTE 334 
AIMMONTAQUE DEN NP MONS SAT RARE ES EME 295 
Niérate d'arents METAL ESNLE SOPPAPRRNN TIRE SE SRRIEALEERE «1 190 
ACIdeSONIS RENE RAR MERE SMART ER MP A EES 30 
Beurre d'antiMmoinent FANS PEINE FER TE 8 
PHÉRORCONCORITE: LA PR MM EUR OS 31 
FADÉDRENIqUEE . LAN TRS Re Et ee 60 
Eau=de-vie’et/alcoolcamphré re mme ee ee O0 
APDICA2 22 ce rot 4e MAN dede RE SC MSN Re 46 
NINAIGTE,. ERA NE UC R CRE LA TOR SR CIRE DE 26 
ÉAU SÉTATIVE RARE SR ee PAPER SECRET 14 


Substances diverses (teinture d’iode, eau salée, eau 
blanche, vin aromatique, essence de térébenthine, 
NEA 4 40) (EE 160 PRIE PROS ANNALES A te Be ES AS Te La 64 


Sur ces 2,000 personnes, il y a eu {7cas de morts pendant le 
traitement ou dans la période qui a suivi. Ce sont : 


LIEU INCUBATION 
NATURE ET ÉPOQUE DATE DE LA RAGE 
— 


APRÈS LA FIN 


DE LA 
DE LA CAUTÉRISATION DE LA MORSURE 


ï 


MORSURE 


morsure 


DU TRAITEMENT 


Mayland tête |fer rouge 5 h. ap. morse|13 décembre 1888 
Allègre mains|thermocautère 8 h. après|25 décembre 1888 
Arènes tête non cautérisé 26 janvier 1889 
Coudurier tête |eau phéniquée 1h. après] 9 juin 1889 
Yorke tête non cautérisé » août 1889 
Mile Druaux | tête |arnica 5 minutes après| T7 janvier 1889 
Me Maillot jambe alcali 41 h. après 27 avril 1889 
Waleley main |pierreinfern.1/2h. après! 3 mai 1889 6 jours 
Sottiaux main alcali À h. après » juillet 1889 15 jours 
Dufour mains! eau sédative aussitôt |23 décembre 1888 .| 28 jours 
Ray tête |alcoolcamphré6h.après|13 décembre 1888|81 j.| 57 jours 
Gilbert main | eau-de-vie aussitôt 48 juin 1889 |41j.| 20 jours 
Trottet mollet'eau phén. 3/4 d’'h. après] 93 mai 1889 |49j.| 33 jours 
Auroux tête |thermocautère 1h. après] 6 juillet 4889 [|41j.| 48 jours 
Manuel José| tête non cautérisé 30 juin 1889 152j.| 24 jours 
Rascol jambe alcali 36 h. après 28 février 1889 143 j.| 20 jours 
Mile Taveau |mollet arnica aussitôt 22novembre 1889/70 j.| 54 jours 


.|pendi le traitt 


12 jours 
43 jours 


ne ue ne ie ne ie ue 


C2 
[°n) 
— 
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3 personnes sur 334 sont donc mortes de rage, malgré lacau- 
térisation au fer rouge ou au thermocautère. Cela donne une 
proportion de 0,90 0/0. 

Ce chiffre diffère peu de la mortalité totale : 17 sur 2,000, 
ou 0,85 0/0. 

Nous ne devons cependant pas en conclure que la cautéri- 
sation au fer rouge n’est pas efficace. 

Des trois personnes ayant subi le traitement au fer rouge, 
deux étaient mordues à la tête : leurs blessures étaient particu- 
lièrement graves; parmi les 14 autres, au contraire, il n’y avait 
que 6 morsures à la têle. 

De plus cette cautérisation est souvent tardive et, par consé- 
quent, illusoire. 

104 personnes seulement ont été cautérisées dans la première 
heure qui suivait la morsure. 

38 l'ont été de 1 à 2 heures après. 

114 de 2 à 24 heures. 

78 plus de 24 heures après la morsure. 

Nous pouvons cependant citer 3 cas dans lesquels la cautéri- 
sation au fer rouge, faite rapidement et fortement, n'a pas suffi 
à arrêter le développement du virus rabique. 

Nous trouvons déjà dans le tableau ci-dessus Auroux, qui à 
pris la rage malgré une forte cautérisation au thermocautère, 
une heure après la morsure. 

L'enfant Palau, mordue le 1° septembre 1887 à la joue, avait 
également été fortement cautérisée au fer rouge 30 à 40 minutes 
après l'accident. Les premiers symptômes de la maladie se ma- 
nifestèrent chez elle le 7 octobre. 

Enfin, le 22 mai 1887, se présentait aux inoculations un 
nommé Declide, mordu légèrement au mollet l'avant-veille. La 
blessure avait été sérieusement cautérisée au thermocautère par 
un médecin, un quart d'heure seulement après; malgré cette cau- 
térisation qui devait paraitre efficace et malgré le traitement à 
l'Institut Pasteur, Declide fut atteint de la rage le 18 juillet. Les 
premiers signes de la maladie furent des douleurs et de la 
paralysie du membre mordu. 

La cautérisation au fer rouge, même rapidement faite, ne 
présente donc pas une sécurité absolue. 


pm Ÿ 
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IV 


La rage est-elle également répandue partout, où est-elle loca- 
lisée en certains points du territoire ? Comment se propage-t-elle 
et serait-il possible de l’arrêter dans les régions où l’on en con- 
state une plus grande fréquence ? 

Malgré l'obligation de la déclaration des cas de rage, nous ne 
connaissons pas le nombre exact des animaux enragés. Il est 
cependant assez naturel de penser que le nombre des personnes 
traitées à l’Institut Pasteur est proportionnel au nombre des cas 
de rage existant chez les chiens, dans la région habitée par 
ces personnes. Nous ne ferons entrer en compte que les personnes 
françaises. La découverte de la vaccination antirabique est connue 
en France dans tous les départements, et, par les soins de l'admi- 
nistration. la très grande majorité des personnes mordues par des 
animaux enragés se présente à l’Institut Pasteur. 

Il serait illusoire de chercher à faire la même comparaison 
entre les nations étrangères : depuis la découverte de la vacci- 
nalion antirabique, on a fondé à l'étranger de nombreux labora- 
ratoires dans lesquels la même méthode est appliquée. En Russie, 
par exemple, il y a 7 instituts ; il y en a 5 en Italie; l'Espagne 
en à un à Barcelone. La Russie, l'Italie et l'Espagne n’'envoient 
donc presque plus de malades à Paris; c'est ainsi qu'en 1889 il 
ne s’est présenté que 2 Russes, 5 Italiens et 19 Espagnols. Par 

“contre, l'Angleterre, la Belgique. le Portugal etla Grèce, qui n’ont 
pas d'institut antirabique, envoient chaque année un nombre de 
plus en plus considérable de personnes mordues, et forment 
en grande partie le contingent des élrangers actuellement 
traités. 

Il est donc impossible de donner des statistiques compara- 
tives pour la distribution de la rage chez les nations étrangères; 
nous indiquons ci-dessous, par nationalités, sans aucun détail 
et à titre de renseignement, le nombre des personnes traitées 
depuis le commencement des vaccinations, c’est-à-dire depuis 
la fin de l’année 1885. 
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AT TTAGN EN PARA NU T LL PR M M US 37. 
AGIR ARE 11 ME RME LAON SE 308 
Autriche HeneRes As. 2 L'AILE 84 
BASIC CN M Es No LE Te: .230 
BLESSE RER TT Ru CU En LE Re CRUE 10 
DATE LS io NSP RE ARR 6 
LOST EE ONCE DENT AE NN EEE 229 
BOSSER MR ER D ARR ME An ie je. 28 
RE + 07 Ed OS SOC TER EE FREE PR PET ARE 43 
LEGER CARE BRETON ER EAP RTE RE 28 
RÉ AEE CALE PRE OO OU PE SEE APR EE DL EEE A 455 
nes FAN IaISes PE TRE AREA RE RE EN Pete 7 
À TONER A ÉPRENE RR PREEAE  PE RT GE 1 
ROSE ANTANE Se dpt à AS Re ele re 116 
ROMANE AE PASS 2 RD dE 00 Hot a Cl EN AE AR ANS BI 
RSS SN NS un ro Er nn ee CRC e te 188 
SE RO RES Ve D CR F9 RO ee Ac TN 1 
SUISSE ee ae etre, PUS nE Care nue ste ne Lt A0 5 
SE ED MES MOTEURS ER LR ES DRM EE RER RS CRE LR 2 
ARC 00 res) PATES AE RE pe ER RS Re EE 12 


Pour l’ensemble de ces personnes traitées, les résultats ont 
été les suivants : 


FRANÇAIS ÉTRANGER TOTAL 


Personnes 
Mortalil 
Personnes 
Personne 
Mortalité 


Année 1886. 
Année 1887. 
Année 1888. 
Année 1889. 

Dotaux 


le = = oO 


a 
Se 


Ainsi que l'indique le tableau précédent, la mortalité pour 
les étrangers traités en 1886 et 1887 était plus élevée que pour 
les Français. Actuellement elle est la même. Cela tient à ce que 
la plupart des étrangers vaccinés dans ces derniers temps sont 
des Anglais et des Belges qui arrivent à Paris aussi rapidement 
que les mordus du midi de la France. | 

Voici, par départements, le nombre des personnes qui se sont 
présentées à l’Institut Pasteur pendant les 3 dernières années. 


140 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR: 


1887 1888 1889 TOTAL POUR 


es trois années 
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1887 1888 1889 TOTAL POUR 


les trois années 
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Cette liste nous indique le nombre des individus traités dans 
chaque département. Pour pouvoir faire une comparaison, il con- 
vient de la rapporter au chiffre de la population, 

Les 20 départements où les cas de rage ont été le plus nom- 
breux sont les suivants : 


| TRAITÉS | TRAITÉS 

par 100,000 par 100,000 

habitants | habitants 

| AR ER É 

IV NSS ON A A0 | AAA Saroie 0 1e 18.4 
2 | Bouches-du-Rhône. . 32.6 12 PIS bre EME ER 17.8 
3 | Seine-et-Oise . . . . HALO SSI I DITE SRE RENE 17.6 
ARR ONE SEUL PIE 27.6 44 | Lot-et-Garonne . . . AE 6 
5 | Hautes-Pyrénées. . . 29.2 %0)|-159) DrOME EAU 17.4 
OA TÉÉGEAUUL ET PES 24.0 16 PÉTER eS AGEN 
7 | Pyrénées-Orientales. | 91.7 || 17 | Haute-Savoie . . . . | 45.3 
SA ENUTeNES ERP ENe 24.7 || 18 | Tarn-et-Garonne . . 15.0 
PGM NADINE 49.3 || 19 | Puy-de-Dôme . . . . | 14.8 
10 | Basses-Pyrénées. . . 19.3) FE Oise. 1.06 20 42.7 


Voici par comparaison la liste des 20 départements où les cas 
de rage ont été minimum : 
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D'une façon générale, il est à remarquer que le Nord, l'Est et 
l'Ouest ont fourni peu de cas de rage. (Voir fig. 1.) 
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Figure 1. — Répartition par départements, des personnes venues à l’Ins- 
titut Pasteur pour subir le traitement antirabique. 

En blanc, 19 départements n'ayant pas envoyé à l’Institut Pasteur, depuis 
trois ans, plus de 3 personnes pour 100,000 habitants. 

Barrés horizontalement, 20 départements n’en ayant pas envoyé plus 
de 5. 

Barrés verticalement, 26 départements en ayant envoyé de 5 à 14. 

Barrés dans deux sens, 20 départements en ayant envoyé de 14 à 33. 

En noir, la Seine qui en a envoyé 47 sur 100,000 habitants. 

Si on admet, ce qui est approximatif, mais assez voisin de la vérité, que 


144 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


le nombre des traités est proportionnel au nombre des mordus, cette carte 
représente la distribution des cas de rage à la surface de la France. On y 
voit la localisation singulière de cette affection dans les départements du 
Sud et du Sud-Est, pendant que ceux de la Normandie, du Maine, de l’Anjou 
et du Poitou en sont à peu près exempts. Le chiffre élevé de la Seine semble 
mettre en cause des questions de densité de population ; mais d’un autre 
côté, le département du Nord, qui est indemne, proteste contre cette notion. 
Les questions de distance à parcourir pour arriver à l'Institut Pasteur ne 
sont pas non plus les seules à jouer un rôle, car les départements les plus 
voisins de nos frontières du sud sont les plus fréquemment représentés. 


Le midi de la France, et en particulier les départements qui 
sont voisins de la vallée du Rhône et des Pyrénées, sont presque 
tous classés parmi les plus éprouvés. Le développement de la 
rage dans ces départements ne doit pas être attribué à la tempé 
rature ou aux conditions climatériques. Il tient à l’inobservance 
de la loi sur la police sanitaire ‘. Il est facile de constater par 
exemple que dans certaines régions la rage a considérablement 
diminué, grâce aux mesures de police et surtout à l’application 
de la. loi prescrivant l’abatage des chiens mordus par des ani- 
maux enragés. Dans la Seine, par exemple, aux mois de février, 


4. Comme exemple de l’incurie des autorités municipales dans les campagnes et 
de l'ignorance de quelques cultivateurs quand il s'agit de rage, nous citerons le 
fait suivant : 

Un cultivateur du Puy-de-Dôme, nommé F., avait une chienne qui disparaissait 
le 143 août 1888, après avoir mordu dans la ferme une vache, un bœuf et une 
génisse. 

La vache fut prise de rage et mourut le 145 septembre. 

Le bœuf et la génisse succombèrent également, le premier à la fin du mois de 
, septembre, et la seconde le 1er janvier 1889. 

Cette chienne allaitait un petit chien, qui, vers le 1* novembre 1888, changea 
de caractère, devint agressif, et mordit les enfants du fermier et sa femme. On le 
tua. 

Un des jeunes enfants mourut de rage le 31 janvier suivant. 

Un chat de la ferme, mordu par le petit chien, succomba également à la rage le 
23 novembre. 

Après la mort de l'enfant, le médecin qui le soignait conseilla à M. F... de 
faire le voyage de Paris. 

La famille entière se présenta donc aux inoculations le 3 février. Malgré tous 
ces accidents successifs, le fermier et sa femme avaient encore la conviction que 
leurs animaux n'étaient point morts de la rage. 

Dans la ferme du nommé F., la rage a donc pu sévir pendant 4 mois, s'être 
transmise en série et faire périr six animaux et un enfant, sans qu'aucune 
mesure ait été prise. Si la loi sanitaire avait été observée, après le départ de la 
chienne suspecte ou tout au moins après la mort de la vache, on aurait abattu le 
chien et le chat, et la vie de l'enfant eût été préservée. 
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mars 1888, la rage s'était accrue d’une facon considérable. La 
Préfecture de police s’en émut, des mesures rigoureuses furent 
édictées et aussitôt les cas devinrent moins fréquents. Il suffit, 
pour s’en convaincre, de consulter la courbe suivante (fig. 2) 
qui représente le nombre des personnes mordues dans le dépar- 
tement de la Seine et trailées à l'Institut Pasteur pendant les trois 
dernières années. 


1887 1888 


Fig. 2. 


Dans le département des Bouches-du-Rhône, et surtout à 
Marseille, le nombre des cas de rage allait toujours en augmen- 
tant. Il était de 60 en 1887 et de 90 en 1888. On s’émut de celte 
aggravation, des mesures furent prises, et 29 personnes seule- 
ment se présentèrent aux vaccinations en 1889. 

Dans l'Aisne, la Marne, les Vosges et le Cher, larage a diminué 
d’une facon très notable. Dans d’autres régions, au contraire, elle 
a été en progressant. Nous avons pu quelquefois trouver la 
cause et suivre le développement de la rage dans certaines con- 
trées. Voici un des faits les plus typiques, que nous relevons sur 
les registres de l’Institut Pasteur. 

Au commencement de 1889, un chien enragé parcourait l’ar-. 
rondissement de Gourdon et surtout celui de Figeac, il pénétrait 
dans le département de l'Aveyron où il était abattu le 13 janvier. 
Dès le mois de février, dans plusieurs communes de ces arron- 

10 
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dissements, où l’on avait négligé d'appliquer les mesures légales, 
des chiens devinrent enragés et répandirent la maladie ; l’arron- 
dissement de Figeac fut le plus éprouvé. Dans l’Aveyron, le 
nombre des cas de rage fut triplé; quant au département du Lot, 
la rage y devint 5 à 6 fois plus fréquente pour l’année 1889 que 
pour les années précédentes. Actuellement l'épidémie est en dé- 
croissance dans cette région. Dans la Haute-Garonne également, 
et surtout à Toulouse, l'accroissement a été rapide pour 1889. 

Enfin, autour de Lyon, la rage paraît tre en voie de croissance 
considérable. 

L'Isère, qui avait donné 12 personnes en traitement pendant 
1887, en donne 33 en 1888 et 59 en 1889. 

La Loire passe de 19 et 24 à 52. 

Pour le Rhône le nombre des personnes envoyées a doublé 
depuis 6 mois, et il y a constamment des Lyonnais à l’Institut 
Pasteur. 

Il est à désirer que les préfectures rappellent les maires à 
l'observation des règlements sanitaires, et exigent que ces magis- 
trats fassent abattre tous les chiens mordus ou suspects. 


VI 


Est-il possible de saisir une relation entre le nombre des cas 
de rage et la saison? Y a-t-il, suivant l’opinion généralement 
admise, plus de chiens enragés en été qu’en hiver? Pour faire la 
comparaison entre les différents mois de l’année, nous ne consi- 
dérons, comme dans le paragraphe précédent, que la statistique 
française, et nous admettons que le nombre des cas de rage par 
mois est proportionnel au nombre des personnes traitées pendant 
la mème période à l’Institut Pasteur. 

Nous avons pris la moyenne du chiffre des Français traités 
pendant chacun des mois de 1887, 1888, 1889, et nous donnons 
ici la courbe représentant cette moyenne (fig. 3). 

Il y à un maximum à la fin de l'hiver et au commencement 
du printemps. Aux mois de juin et juillet, la rage diminue; elle 
devient minima en septembre et octobre, pour augmenter ensuite 
jusqu’en février. Ces résultats ont été identiques pour chacune 
des trois années. 

Mais il serait peut-être imprudent de les généraliser. Les 
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années suivantes montreront si l’oscillation manifestée par la 
courbe ci-dessous se continuera. 


Nous pouvons cependant faire remarquer que l'accroissement 
de la rage qui, d’après l'opinion populaire, devait se trouver pen- 
dant les mois d'été,s’est au contraire toujours manifesté de février 
à mai. 


MALADIES INFECTIEUSES DES PARAMÉCIES 


Par M. M.-W. HAFKINE. 


(Travail du laboratoire de M. E. Metchnikoff, à l'Institut Pasteur.) 


L'épidémie qui nous a servi pour objet d'étude a été provo- 
quée artificiellement dans une série de cultures du Paramwæcium 
Aurelia faites dans le courant de cet hiver au laboratoire de 
recherches de l’Institut Pasteur. L'organisme infectant a été 
trouvé dans une infusion de foin, avec laquelle on a inoculé 
une goutte suspendue contenant trois individus de la Paramécie. 
Au bout de 24 heures, un de ces individus a contracté une maladie, 
dontlecaractère symptomatique consiste en uneinfection du corps 
nucléaire par des microbes en forme de bâtonnets ou spirilles. 

La maladie en question a été observée pour la première fois 
par J. Müller, en 1856; plus tard, la découverte de Müller fut 
confirmée par une série d’observateurs, dont les plus récents 
ont été Balbiani et Bütschli. Par leurs travaux il fut établi que 
toute une série d’infusoires, tels que le Paramcæcium, le Chilodon, 
le Pleuronema, le Prorodon, le Stentor, etc., sont sujets à l'infection 
du noyau et du nuciéole par des organismes élrangers, apparte- 
nant aux champignons inférieurs, et dont tous les auteurs s’ac- 
cordent à faire une espèce des Bactériacées. Les faits principaux 
relatifs à l’histoire de la maladie et à la morphologie du parasite 
même ont été apportés par Lieberkühn, Balbiani, Külliker et 
Bütschli. M. Balbiani* a constaté le premier que les individus 
infectés se distinguent parmi tous les autres par une taille plus 
petite et plus grêle *, et qu'à cela près, ils ne présentent rien de 


1. J. Muller. Quelques observations sur des infusoires. Monatsber. d. Berliner 
Akad., 1856. 

2, Balbiani. Recherches expérimentales sur la mérotomie des infusoires ciliés. 
Recueil zoologique, Genève, 15S8. 

3. IlLest évident que la petite taille des individus trouvés infectés pourrait être 
attribuée à la réceptivité plus grande des cellules jeunes, ou à une entrave du 
développement, aussi bien qu'à l'influence directe de la maladie; nous verrons 
plus tard que c’est cette dernière conclusion qui s’est trouvée juste. 
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particulier, ni dans leur organisation, ni dans leur manière 
d'être. Néanmoins, on ne les voit jamais entrer en conju- 
gaison, et M. Balbiani les tient pour des cellules complètement 
dépourvues de noyaux. La division d'une Paramécie malade a 
été observée par M. Külliker !, sur un individu dont le corpus- 
cule additionnel du noyau était déjà infecté par le parasite, 
et il est le premier à avoir constaté ce fait important que, pen- 
dant ce processus, le corpuscule additionnel se comporte tout 
à fait comme celui d’un infusoire parfaitement normal. 

M. Bütschli, qui a étudié de plus près l'organisme parasite, a 
observé les changements de réfraction que celui-ci subit dans 
ses différents états de développement, et a décrit la marche de 
ces changements en comparant divers individus à différents 
stades de transformation ?. L'état de multiplication de l'organisme 
parasite a été observé par Balbiani et Bütschli, qui sont d'accord 
pour lui attribuer la multiplication par fissiparité ; mais tandis 
que, d'après M. Balbiani, le microbe serait capable de former de 
longs filaments d’articles réunis en forme de chaîne, M. Bütschli 
n'a jamais observé cette particularité, et n’admet qu’une simple 
division en deux parties, quelquefois très inégales. 

Il reste à mentionner encore le fait rapporté par M. Bütschli, 
que sur une planche restée inédite de Lieberkühn, on trouve 
représentés des microbes, donnés comme retirés du noyau 
d'une Paramécie, de forme spirale ou vibrionienne, à extrémités 
pointues, observation que Lieberkühn a été le seul à faire et que 
d'autres observateurs ont niée plus tard. Cette observation, 
comme nous le verrons plus loin, est parfaitement juste, à cela 
près que les microbes en question se trouvent dans le nucléole, 
et non pas dans le noyau de l’infusoire, 


Pour produire une épidémie sur une échelle assez vaste, une 
colonie de Paramécies a été introduite dans l’infusion où l'agent 
contagieux avait été découvert, et au bout de quelques jours 
les infusoires s’y sont mullipliés au point de se trouver par 
centaines dans chaque prise d'essai, Le sixième jour on a trouvé 


1. A. Külliker. Icones histologicæ, 1° p. Leipsick, 1864, 
2. O Bütschli. Bronn’s Klassen und Ordnungen. Protozoa, 3e p. Leipsick, 1889, 
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des individus infectés, et, à partir de ce moment, le nombre en 
allait toujours en augmentant, de sorte que bientôt on était à 
même de disséminer la contagion dans toute une série de cul- 
tures, en y introduisant une petite colonie d'individus de l’infu- 
sion infectée. 

Dès les premiers jours il s’est montré que, dans nos infusions, 
il y avait deux espèces de maladies, dont une atteignait le 
noyau, et une autre le petit corpuscule nucléaire qui, chez les 
infusoires, accompagne le grand noyau et que nous désigne- 
rons, d’après Maupas, sous le nom de micronucléus. De ces 
deux maladies, la première était, pendant tout le temps que 
l'épidémie durait, beaucoup plus fréquente que l’autre, et ce 
n’est que vers la fin des épidémies, lorsqu'elles ont commencé à 
s’affaiblir sensiblement, que les individus à nucléus infecté sont 
devenus relativement plus rares ; ils disparurent complètement 
quelques jours avant les autres. 

Les microbes envahisseurs, d’après leur forme extérieure et 
la marche de leur développement, doivent être rapportés à trois 
espèces différentes, dont une attaque le noyau et les deux autres 
le nucléole additionnel. Dans mes recherches morphologiques, 
j'ai eu linsigne honneur d’être guidé de très près par mon 
maître, M. E. Metchnikoff, auquel je suis heureux de rendre ici 
l'hommage de ma profonde reconnaissance. Des deux espèces 
d'envahisseurs que nous avons distinguées dans les nucléoles 
infectés, une se présente sous forme de petits spirilles à 4 1/2, 2 et 
2 1/2 spires, à extrémités graduellement effilées et à réfraction 
. variable. C’est l’aspect caractéristique que prend le microbe au 
moment où sa multiplication a déjà cessé, et où il a subi lui- 
même une modification de structure qui correspond à son pas- 
sage à l’état de spores ou de formes de résistance. Le processus 
de cette transformation consiste en ceci que le spirille, aupara- 
vant uniformément pâle, commence à devenir plus réfringent à 
l’une de ses extrémités, et cette modification gagnant peu à peu 
tout le long de l'organisme, il finit par prendre un aspect brillant, 
nettement dégagé au milieu du liquide ou du protoplasme 
ambiant, et ne se colore plus par les moyens de coloration 
ordinaire (fig. 12, I-M). C’est sous cette forme que l’on trouve le 
microbe quand l'infection du nucléole est la plus prononcée. 
Celui-ci prend alors des dimensions dépassant de beaucoup 
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celles de sa taille ordinaire ; il est bourré de spirilles étroitement 
serrés les uns contre les autres, sans qu'on puisse distinguer 
entre eux le moindre interstice de substance nucléaire restée 
intacte. Les spirilles rapprochés par la réaction de la paroi 
distendue, se touchent par leurs extrémités et se disposent en 
forme de filaments onduleux et continus, d’une régularité par- 
faite. Tout le nucléole affecte alors l’aspect d'un peloton opaque, 
d'un chatoiement à peine jaunâtre, à contours bombés et ondu- 
leux (fig. 1, 2 et 3, pl. IIT). 

Pour se faire une idée du développement de ce microbe, que 
nous proposons d'appeler Holosporaundulata, 1 faut avoir recours 
à des infusoires récemment infectés ; en les écrasant entre la lame 
et le couvre-objet, on obtient une série de stades de multiplica- 
tion et de croissance du microbe, d’après lesquels il est aisé de 
reconstituer son histoire entière. La figure 12, planche IV, pré- 
sente cette évolution d'une manière parfaitement continue. Dans 
son état de multiplication, le microbe affecte l'aspect d’un petit 
corpuscule fusiforme, coupé en deux par un plan de division trans- 
versal, et à peine resserré des deux côtés de ce plan (fig. 12, A). 
Au fur et à mesure de leur agrandissement, les deux moitiés du 
microbe divisé se détachent l’une de l’autre, s’amincissent et 
prennent une forme plus svelte et dégagée, comme nous le voyons 
sur les stades B, C et F de la figure 12. Bientôt les deux jeunes 
Holospores se séparent définitivement pour aller répéter chacune 
le même cycle de développement (fig. D, E). L’épuisement de 
la substance nucléaire mettant une limite à cette rapide multi- 
plication, l’Holospore cesse de se diviser, se met à croître au 
delà de ses dimensions habituelles, et commence à se courber, 
d'abord en forme semi-lunaire (fig. G, H), et plus tard en 
forme spirille (fig. 1). Celle-ci conserve encore pendant quelque 
temps l'aspect pâle et transparent qu'elle présentait dans les 
stades précédents du développement, et se colore fortement par 
les matières colorantes telles que le bleu de méthylène; mais 
déjà, dans la même préparation, on trouve des exemplaires 
qui ne se colorent plus qu’en partie, en affectant sur tout le 
reste de leur longueur un aspect brillant et uniforme. Quelque- 
fois il arrive aussi que la partie devenue brillante est encore 
entrecoupée de portions päles et aptes à se colorer, de sorte que 
tout le spirille est divisé en trois ou quatre parties de réfraction 
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différente. Enfin, dans la foule des microbes, on trouve des 
exemplaires qui ne se colorent plus du tout et qui présentent des 
spores complètement müries, comme nous les avons décrites 
plus haut (fig. 12, K, M). 

En passant en revue la série de formes que nous venons de 
décrire, on y voit de prime abord des particularités qui les dis- 
tinguent de toutes les espèces connues de Bactériacées. Tels 
sont les contours nettement fusiformes, à extrémités effilées, que 
nous voyons à l’état végétatif du microbe; puis la transformation 
en spirille par courbure graduelle de la cellule fusiforme en 
train de former des spores, et le changement successif deréfrin- 
gence qui accompagne celte transformation en spores résistantes. 
Mais cette divergence nous apparait de la manière la plus 
tranchée, dans un mode de reproduction dont nous n'avons 
entrevu que des traces chez l’Holospora undulata, et que nous 
avons observé d’une manière plus complète dans le courant du 
développement des deux autres espèces à décrire. La figure 12 N 
en présente la forme caractéristique. À une des extrémités de 
la cellule en état végétatif se forme un bourgeon qui, à en juger 
d’après ce que nous avons vu sur les autres espèces, s'accroît 
graduellement et finit par se lransformer en une cellule parfai- 
tement semblable à celle qui lui a donné origine. La reproduc- 
tion par bourgeonnement, tout à fait étrangère aux véritables 
bactériacées, fait penser à un groupe d'organismes, encore très 
peu nombreux, et dont le développement particulier se rapproche 
étroitement de celui des champignons proprement dits. Nous 
entendons la petite famille de microbes dont M. Bütschli a trouvé 
des représentants dans les Tylenches, et que M. Metchnikoff a 
décrits dans la maladie des Daphnies ! ; tous ces trois genres de 
parasites ont pour particularitécommunela faculté de se multiplier 
à la manière des levüres ordinaires. Mais si l'Holospore tient 
par un bout aux levüûres, elle s’en distingue nettement par la pré- 
dominance de la reproduction par fissiparité, qui la rapproche 
des véritables espèces bactériennes. Nous croyons donc qu'il y 
a lieu de faire du petit groupe en question une division intermé- 
diaire, formant un passage entre les véritables levüres et les 
Schizomycètes, et dont les divers représentants se trouveraient 


1. E. Metchnikoff. Ueber eine Sprosszilzkrankheit der Daphnien. Archiv. f. path. 
Anat. 1884. 
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dans un voisinage plus étroit, tantôt avec un des groupes 
limitrophes, tantôt avec l’autre. 

En laissant pour le moment de côté le second microbe en- 
vahisseur du micronucléus, passons d’abord à celui qui infecte 
le noyau de la Paramécie et qui, à la forme extérieure près, se rap- 
proche le plus étroitement de l'Holospore ondulée (fig. 7 à 9). 
En effet, nous lui retrouvons le même mode de reproduction par 
fissiparité (fig. 7, A, F,); il s'en rapproche encore davantage par 
le mode particulier de formation de bourgeons à l’une des extré- 
mités de la cellule fusiforme (fig. 7, 1, K, H). Le caractère dis- 
tinclif de ce microbe se manifeste dans le mode de formation 
des spores, qui ne se courbent plus en spirille, ainsi que cela a 
lieu chez l'espèce onduleuse, mais restent parfaitement droites, 
et n’en subissent pas moins les mêmes modifications de réfrin- 
gence que nous avons signalées pour celle-là (fig. 8, À, B, C; 
fig. 9, A, B, C). Une particularité assez importante à noter chez 
ces spores bacillaires est que leurs extrémités, à peine amincies 
en comparaison avec le reste du corps du bâtonnet, finissent par 
des surfaces mousses et arrondies, rappelant en cela les spores 
assez habituelles des moisissures ordinaires. Pour souligner 
cette particularité des spores, nous proposons de distinguer cette 
espèce d'Holospore sous le nom d'Holospora obtusa. 

Les différentes formes de développement du troisième microbe 
de la Paramécie sont reproduites sur les figures 10 et 11, pl. IV. 
Ce microbe, de même que l'Holospore onduleuse, infecte le petit 
nucléus de la Paramécie, mais ne se trouve jamais associé à 
elle dans un même individu. Les particularités qui le distinguent 
des deux espèces précédemment décrites, résident dans son mode 
de reproduction par fissiparité et dans la forme des spores. Le 
stade végétalif est présenté par une cellule fusiforme, d’une taille 
plus allongée et plus svelte que dans les deux autres Holospores; 
elle se divise par un plan équatorial, mais les deux cellules 
filles restent tronquées el se séparent avant d’avoir recouvré les 
contours fusiformes de la cellule-mère, au contraire de ce qui a 
lieu chez les autres (fig. 10, A, B, C). Dans quelques-unes de ces 
cellules, le bleu de méthylène laisse distinguer une tache allon- 
gée, de forme elliptique et se colorant d'une manière moins in- 
tense que le reste (fig. 10, C.); cependant, l'absence d’une for- 
malion pareille dans les deux autres Holospores nous fait hésiter 
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à y reconnailre un véritable nucléus cellulaire. La reproduction 
par bourgeonnement de cette espèce, que nous proposons -de 
nommer Holospora elegans, est la même que dans les deux autres, 
à cette particularité près que les bourgeons y apparaissent tou- 
jours à l'extrémité différenciée de la cellule tronquée, d'où ils 
poussent au point de lui donner la forme d'un fuseau allongé 
(fig. 10, F, G, H). La transformation en spores se fait par un 
agrandissement de la cellule végétative, qui change de réfraction 
par un processus analogue à celui que nous avons déjà décrit, mais 
conserve parfaitement la forme de ses contours. Il reste à ajouter 
qu'autour de ces spores définitivement formées nous avons pu 
distinguer une auréole transparente très claire, mais assez bien 
limitée pour suggérer la pensée d’une enveloppe mince, adhérant 
aux extrémités de la cellule et détachée tout le long des contours 
latéraux (fig. 11). 


IT 


En passant maintenant aux phénomènes observés dans la 
cellule même d'une Paramécie infectée, il faut rappeler tout 
d'abord que, dans toutes les épreuves auxquelles on les soumet, 
les organismes unicellulaires ou peu différenciés montrent une 
résistance de beaucoup supérieure à tout ce qu’on pourrait pré- 
voir d’après les phénomènes observés chez les êtres à tissus 
différenciés. Parmi ces organismes, on ne connaît pas de mort 
par la famine. Dans les vieux tissus végétaux, à mesure que 
les parois de cellulose s’épaississent et se solidilient, et que 
_l’affluence de sucs nutritifs devient de plus en plus entra- 
vée, les organismes cellulaires, abrités derrière des cloisons 
épaisses, s’usent petit à petit par oxydation, se remplissent de 
vacuoles aqueuses, mais tant qu’il y reste la moindre trace de 
contenu protoplasmique, celui-ci conserve toute sa vitalité et est 
toujours prêt à reprendre un développement abondant, dans des 
conditions favorables à son existence. 

Les expériences directes qui ont été faites jusqu'ici sur ce 
sujet ne sont pas encore nombreuses, mais elles ont démontré 
ce fait d'une façon suffisante. M. Balbiani a tenu pendant une 
semaine un infusoire des plus voraces dans de l’eau pure, etau 
bout de ce temps il le trouvait encore vivant et mobile ‘. M. Klebs 
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privait de lumière des organismes verts (des Euglènes) pendant 
un laps de temps. de 3 à 4 semaines, et le seul résultat était 
quelque perte de la coloration vive des chromatophores, sans 
que la cellule même ait ressenti aucun préjudice ‘. Dans nos 
recherches personnelles à Odessa, nous avons tenu le même 
organisme vert dans une obscurité complète pendant 38 jours, 
et, au bout de ce temps, nous l’avons trouvé encore mobile et 
parfaitement bien portant?. Ces résultats paraissent tellement 
frappants qu'ils ont fait penser à la possibilité pour la cellule 
verte de devenir capable, à défaut de lumière et d’assimilation 
inorganique, de s'approprier des matières organiques complexes. 
(Bütschli.) Mais les mêmes expériences ont été répétées sur des 
organismes incolores placés dans des solutions de sels inorga- 
niques ou dans de l’eau simple, en l’absence complète de toute 
nourriture organique, et les résultats en ont été parfaitement 
les mêmes. Le processus d'usure et d’auto-consommation, tout 
à fait analogue à celui qu’on observe dans les tissus végétaux, 
ya jusqu’au point de réduire un gros infusoire à une petite 
plaque ou à un filament court et sec, dans lequel il serait impos- 
sible de reconnaître l’organisme primitif si on ne savait pas son 
origine ; néanmoins, jusqu’au dernier moment, il conserve toute 
l'énergie de son mouvement habituel, et toute sa faculté de se 
rétablir et de reprendre son développement normal, une fois 
qu'il à été transplanté dans des conditions convenables. 

La particularité caractéristique de ce processus est que le 
contenu intérieur du protoplasme s’use avec une rapidité plus 
grande que les parties ectoplasmiques, de sorte que la cellule 
affamée est tout de suite reconnaissable par la formation de plis 
et d’enfoncements de l’ectoplasme qui se produisent à sa surface. 
Dans nos expériences antérieures”*, cette diminution du corps 
protoplasmique a été observée sur des individus isolés de Para- 
mécies pendant 11, 12, 23, 24, 26, 28 et 31 jours de jeùne non 
interrompu, et, pendant tout ce temps, les infusoires ont con- 


1. G. Klebs. Sur l’organisation de quelques groupes de flagellates, et leurs rela- 
tions avec les algues et infusoires. Untersuch. «. d. botan. Instit. zu Tübingen, 1883. 

2. Re-herches biologiques sur l'Astasia ocellata et l'Euglena viridis. Ann. des sc. 
nat. Zoologie, 1855-1886. 

3. Le principe de l'hérédité et les lois de la mécanique dans leurs applications 
à Ja morphologie des cellules solitaires. Archives de Zool. expérim. el générale, 1888. 
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servé leur mobilité et restaient aptes à se rétablir complètement, 
comme l'ont prouvé des expériences directes. 

Ceci donné, on est tout de suite à mème de prévoir que toutes 
les fois que dans les maladies infectieuses on aura affaire à un 
organisme envahisseur qui ne tue pas par les produits seuls de 
ses sécrétions, la cellule infectée en supportera l'invasion aussi 
longtemps que le parasite n'aura pas consommé tout son con- 
tenu protoplasmique, jusqu'aux dernières traces de la matière 
vivante; tant qu'il en restera encore la moindre quantité, la cel- 
lule hôte sera toujours capable de se rétablir promptement, une 
fois débarrassée, d’une manière quelconque, du parasite envahis- 
seur. 

C'est cette notion qui nous a guidé dans nos tentatives pour 
conserver les infusoires infectés. Disons tout de suite que nous 
y avons réussi même pour les plus forts degrés d'infection, là 
où, en apparence, 1l ne restait plus dans l'infusoire aucune trace 
de substance nucléaire. 

Dans la marche naturelle de la maladie, l’infusoire infecté, 
dans les premiers moments de l'infection, ne montre aucun signe 
extérieur d’une anomalie quelconque, ni dans la structure du 
protoplasme, ni dans ses fonctions. Mais le développement du 
microbe dans son milieu naturel marche vite, et le lendemain on 
trouve déjà au microscope tout le contenu de l'organe infecté 
remplacé par des cellules du parasite. On pourrait croire que, 
une fois arrivé à ce point, le développement du parasite va s’ar- 
rêter; s'il en était ainsi, il est probable que la vie individuelle de 
la cellule hôte n’en serait atteinte d'aucune façon. Or il est 
curieux de voir que le développement du microbe continue bien 
au delà de ces limites (+. fig. 1, 2, 3), bien qu'avec une rapidité 
relativement ralentie, et c’est alors seulement que la cellule hôte 
commence à en ressentir l'inconvénient. 

Les ressources à l’aide desquelles se fait ce développement 
ne sont pas faciles à saisir. Il est évident que chacune des 
espèces d’envahisseurs précédemment décrites demande pour 
sou existence des conditions spéciales, qu'elle trouve précisé- 
ment dans l’organe qu’elle envahit; d’un autre côté, on observe 
directement que ce n’est pas seulement un abri qu’elle y cherche, 
mais bien une nourriture aux dépens de laquelle elle se déve- 
loppe, et qu’elle incorpore dans ses générations successives. fl 
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est donc nécessaire que le développement du parasite active 
beaucoup l’affluence, dans l'organe infecté, des substances plas- 
tiques ; ou bien que, l’affluence restant la même dans les con- 
ditions ordinaires et pendant l'infection, les substances assi- 
milées soient dépensées par cet organe, à l’élat normal, au fur 
et à mesure de leur reconstitution, tandis que dans ces conditions 
anormales elles sont emmagasinées d’une manière fixe dans le 
corps du parasite. 

Quoi qu’ii en soil, nous voyons qu’à mesure que la quantité 
de microbes augmente et remplit une plus grande partie du 
volume de l’infusoire, le développement total de celui-ci s'arrête, 
et qu'il s’y manifeste les mêmes phénomènes d'épuisement que 
nous observons quand la nutrition est insuffisante. Ses dimen- 
sions tolales commencent à diminuer; le contenu disparaît 
évidemment plus vide que les couches périphériques; ilse produit 
sur la surface des enfoncements et des plis, parfaitement carac- 
téristiques pour des cellules en famine. Dans les conditions 
ordinaires de la vie dans les infusions, le processus finit parce 
que l'enveloppe nucléaire, étroitement bourrée de microbes, et 
distendue jusqu’à occuper les 4/5 et plus du volume total de 
l’infusoire, éclate; les microbes remplissent toute la cavité de 
la cellule et celle-ci périt au bout de quelques instants. La couche 
extérieure de l'infusoire mort ne tarde pas à être déchirée par 
diverses espèces d'organismes microscopiques (flagellés, infu- 
soires, monades, rotifères) et les microbes s'éparpillent peu à 
peu de tous côtés dans le liquide ambiant. 

Avant de continuer l'exposé des faits observés, ajoutons ici 
quelques détails relatifs à la manière dont se comporte la masse 
des microbes dans l'intérieur du corps de l’infusoire. La règle 
générale est que les microbes ne sortent pas au delà des parois 
de l'organe infecté, lors même que celui-ci est le plus fortement 
atteint. Néanmoins, il arrive souvent que, par une cause méca- 
nique accidentelle, ou bien produite au gré de l'observateur, la 
paroi de l'organe éclate, et la masse de microbes est écrasée au 
milieu du protoplasme ; ou bien une partie s’en détache compiè- 
tement et forme un petit amas indépendant du principal. Si la 
quantité de microbes ne va pas encore jusqu’à remplir la plus 
grande partie de la cavité de la cellule, celle-ci supporte parfai- 
tement bien cette opération, et alors on voit, au bout de quelque 
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temps, les amas de microbes se concentrer de nouveau et former 
de petits tas de bâlonnets étroitement serrés les uns contre les 
autres (v. fig. 17). [n'y a qu'une quantité relativement petite de 
microbes qui parviennent à s’éparpiller et à se détacher isolément 
des amas principaux, el alors ils sont bientôt emportés par les 
courants rotatoires qui se produisent continuellement dans lé 
protoplasme intérieur de l’infusoire, et sont traités comme tous 
les autres ingesta qui tombent dans la masse entoplasmique dé 
la cellule. 

Un phénomène analogue est observé lorsqu'on écrase tout 
à fait un infusoire dont le nucléus ou le nucléole paraissent être 
complètement remplacés par la masse de parasites; ceux-ci, ex- 
primés dans le liquide ambiant, se tiennent pendant longtemps 
en forme d'amas de bâtonnets ou de spirilles, collés évidemment 
les uns aux autres par quelques traces de substance intermédiaire: 
Cette substance ne peut pas être distinguée au microscope, ni 
dans son état nalurel, ni au moyen des réactifs colorants, mais 
elle n’en existe pas moins réellement, comme cela résulte des 
observations que nous venons d'exposer. Cette substance n’est 
certainement autre chose qu’un reste de la matière nucléaire, 
non assimilable par les microbes, qui se conserve en couches 
excessivement minces ou en réseau invisible par sa finesse, et 
maintient agrégée la masse de microbes pendant un temps plus 
ou moins long. 

C'est seulement par cette circonstance que l’on peut s'expliquer 
le résultat de nos essais pour sauver de la mort les cellules 
-infectées. La manière dont nous nous y sommes pris était de 
fortifier l’infusoire par une nourriture abondante, et en le 
plaçant dans les meilleures conditions possibles d'existence. 
Dans ces tentatives, nous avons reconnu dès le début que l'in- 
fusoire infecté était hors d'état d'ingérer des nourritures or- 
dinaires, solides, et cela par une cause purement mécanique 
et très facile à constater. On sait que le corps de la Paramécie 
est constitué par un sac périphérique, différencié, et rempli 
d’une masse plus liquide d’entoplasme, dans laquelle s’opè- 
rent tous les processus digestifs et plastiques de la cellule. 
L'intérieur de l’infusoire communique avec le milieu ambiant 
par une ouverture buccale, située un peu au-dessous du milieu 
de sa longueur, et conduisant dans un petit tube recourbé 
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par lequel la nourriture pénètre dans la cavité cellulaire. Ce 
tube conducteur est tenu béant par une membrane mince, assu- 
jettie tout le long d’une de ses parois intérieures, et qui se trouve 
dans un état de vibration incessante, à la manière des plaques 
branchiales de quelques animaux aquatiques (v. fig. 1, 0). La 
vibration de cette membrane sert en même temps pour attirer 
dans le conduit pharyngien un courant de liquide extérieur avec 
la nourriture solide qui s’y trouve suspendue. Or, dans les cas 
de forte infection du nucléole et surtout du nucléus, la masse 
compacte des microbes dont est bourré l'organe infecté vient 
serrer le conduit pharvngien contre la paroi ectoplasmique de la 
cellule, l’aplatit et entrave le mouvement de la membrane vibra- 
tile dans son intérieur. Pendant quelque temps, on observe 
encore une résistance de la part de la membrane vibratile, qui 
continue à travailler et produit une espèce d’entaille dans la 
masse totale des microbes, de sorte que celle-ci paraît alors 
consister en deux gros amas, silués au-dessus et au-dessous 
du niveau du pharynx et réunis entre eux par un petit pont étroit 
(v. la figure donnée par M. Balbiani dans ses Recherches sur les 
phénomènes sexuels des infusoires). Mais au fur et à mesure que la 
masse des microbes devient plus compacte, elle finit par boucher 
le conduit pharyngien au point de rendre l'introduction de par- 
celles solides complètement impossible ou excessivement gênée. 

Le meilleur moyen que nous ayons trouvé pour nourrir les 
Paramécies dans cet état d'infection, était de les placer dans une 
goutte d’une infusion filtrée de foin ou de feuilles sèches, en y 
ajoutant un petit morceau de gélatine solide. Dès le lendemain, 
les bords de la gélatine commencent à se ramollir et à se gonfler 
dans le liquide ambiant, et l’infusoire, qui se tient tout le temps 
près de la masse gonflée, commence à ingérer la substance 
nutritive qui se trouve lui être parfaitement accessible malgré 
l'applatissement de son tube pharyngial. 

Daus ces conditions, l’infusoire épuisé commence à se rétablir 
rapidement, et, au bout d’une ou de deux journées de séjour dans 
un tel milieu, on a l’occasion d'observer le curieux phénomène de 
la multiplication d’une cellule en apparence complètement dé- 
pourvue de substance nucléaire (v. fig. 4, 5 et 6)°. 


4. Ces phénomènes, aussi bien que la signification des particularités que l'on 
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Bientôt nous avons reconnu que le processus de la division 
constitue un moyen des plus efficaces, par lequel la cellule 
infectée parvient à se débarrasser de son parasite. Le détail 
le plus important à observer dans ce phénomène, est le prompt réta- 
blissement de la substance nucléaire, auquel la division de la cel- 
Lule donne l'impulsion. Dans les cas de forte infection, la division 
se fait toujours de manière que la masse de microbes est répartie 
entre les deux cellules-filles; mais tandis que dans les cas de 
l'infection du nucléole, cette répartition se fait d'une manière 
parfaitement égale (fig. 16), à l'instar de la division de la sub- 
stance nucléaire normale, comme cela a été relevé par Külliker, 
la répartition des microbes du nucléus se fait ordinairement d’une 
manière très inégale, et déjà la première division donne une cel- 
lule contenant une quantité relativement faible de parasites. Mais 
qu'elle en contienne peu ou beaucoup, la cellule-fille emporte 
toujours en héritage les germes de la maladie, et son sort ulté- 
rieur dépend désormais de deux catégories de circonstances, de 
l’état dans lequel elle a reçu le microbe parasite, et des conditions 
dans lesquelles elle va se trouver elle-même. Si le parasite est 
passé à l’état de spores dans le corps de la cellule-mère, il ne se 
multiplie plus dans la cellule-fille, et celle-ci peut être immédia- 
tement transportée dans ses conditions de vie ordinaire, la petite 
quantité de microbes qu’elle contient n’empêchant nullement le 
fonctionnement de ses organes nutritifs. Si, au contraire, le 
microbe est passé à l’état végélatif dans la cellule-fille, il s’y met 
à augmenter promptement aux dépens de la substance nucléaire 
nouvellement restituée, et le sort de la cellule dépend de la 
vitesse avec laquelle elle parvient à se diviser de nouveau. La 
réitération rapide du processus de division finit dans tous les cas 
par débarrasser complètement l’un des descendants de son para- 
site, ce qui dépend de ce que, à chaque division, une partie des 
microbes s'échappe de la substance nucléaire, tombe dans les 
courants de la masse entoplasmique (v. fig. 6, s.) et est éliminée 
par l'ouverture anale comme toute substance non digestible. 
Dans nos expériences, même avec des cellules au plus haut 
degré d'infection, nous avons pu obtenir après la quatrième 


observe pendant la division de l'infusoire dans ces conditions, seront commentés 
dans un mémoire spécial sur la multiplication des infusoires. 
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division, une génération d'individus complètement guéris 2e la 
maladie héréditaire. 

L'épidémie dans les infusions dure tant que le microbe con- 
serve sou état végétatif; au fur et à mesure qu’il passe à l’état 
de formes de résistance, il perd le pouvoir de reprendre son 
développement dans la même infusion, même lorsqu'on l’intro- 
duit dans le corps de l’infusoire-hôte. Les conditions qui président 
à la formation des spores sont restées indéterminées; mais, quoi 
qu'il en soit, il paraît qu'il faut un certain temps de repos, peut- 
être une hibernation ou quelque autre condition semblable, 
pour que le microbe, une fois passé à la forme de résistance, 
redevienne apte à recommencer sa vie végétative. 

Les tentatives que nous avons faites pour infecter des indi- 
vidus isolés de Paramécies exigent des artifices spéciaux qu'ilest 
utile d'indiquer ici. Nous avons essayé tout d’abord de cultiver 
les microbes en question dans des milieux artificiels: mais les 
cultures faites dans de la gélatine et dans des bouillons albu- 
mineux ayant échoué, nous avons cru devoir y renoncer, étant 
donné que des tentatives pareilles faites avec les microbes de la 
maladie des Daphnies, par M. Metchnikolf, avaient donné des 
résultats également négatifs. Nous n'avions donc à notre 
disposition que les quantités minimes de contagium que l’on 
pouvait se procurer en écrasant sous le microscope une certaine 
quantité d’infusoires envahis. Les tentalives pour infecter des 
Paramécies en les cultivant dans des gouttes suspendues addi- 
tionnées d’une certaine dose de ce contagium ont échoué aussi, 
la goutte suspendue étant encore trop grande pour que les mi- 
crobes aient grande chance de rencontrer l’infusoire. 

Pour mettre plus sûrement l'infusoire en contactavec le faible 
nombre de microbes dont on pouvait disposer, nous avons 
imaginé de l’introduire dans des tubes capillaires d’un diamètre 
surpassant à peine la largeur de son corps. Dans ce tube on 
aspirait la petite goutte contenant les microbes d’une Paramécie 
écrasée, puis on y introduisait l’infusoire à infecter, et l’on 
fermait à la lampe l'extrémité La plus large du tube. Cette der- 
nière précaution est nécessaire parce que sans cela la colonne du 
liquide est toujours attirée par capillarité vers l'extrémité étroite 
du tube et, en séchant, y dépose une quantité de sels qui ne 
tardent pas à tuer l’infusoire. Dans des tubes ainsi préparés, 
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l'infusoire peut survivre pendant quinze jours et plus, comme 
cela a eu lieu dans nos expériences. De cette manière nous 
avons pu introduire dans le corps d’une certaine quantité de 
Paramécies les spores des microbes à éludier, et bien qu’on 
les y trouvât parfois par dizaines (v. fig. 13, 14, 15), elles n’y 
poussaient jamais et étaient rejetées par l'infusoire comme une 
nourriture indigeste. Il est à ajouter que pendant le séjour des 
spores dans les vacuoles nutritives de l'infusoire, nous n'avons 
jamais pu y reconnaitre le moindre changement de structure, et 
les cellules englobées étaient rejetées dans un état tout à fait 
normal et intact, comme le montre la figure 15, où on voit une 
vacuole digestive contenant cinq spores ingérées, et la figure 14 
qui donne, à un plus fort grossissement, l'aspect d'une spore 
exprimée de cette même vacuole. 


EXPLICATION DES FIGURES. 


PI. IH. — Fig. 1. — Une Paramécie à micronucléus infecté; — m, micro- 
nucléus dont la substance est remplacée par la masse des microbes multipliés 
beaucoup au delà des dimensions ordinaires de l'organe; — #, noyau; — 
ve, vacuoles pulsatiles; — 0, ouverture buccale avec le tube pharyngien 
et la membrane vibratile dans l'intérieur. 


Fig. 2. — Une Paramécie à nucléole infecté, comprimée entre la lame 
et le couvre-objet. 


Fig. 3. — Extrémité antérieure d'une Paramécie fortement grossie; — 
m, la masse des microbes (Holospora undulata) développés dans l'intérieur 
du nucléole. 


Fig. 4, 5 et 6. — Trois stades successifs de la division d’une Paramécie 
à noyau infecté; — s, microbes échappés du noyau et dispersés dans le 
eytoplasme. (La figure 6 présente une des paramécies-filles retournée de 180° 
autour de l’axe longitudinal par rapport à l’autre.) 


Fig.7,8, 9. — Différents stades de développement de l’Holospora obtusa. 


PI. IV. — Fig. 10 et 11. — Stades de développement de l’Holospora 
elegans. 


Fig. 12. — Stades de développement de l’Holospora undulata. 


Fig. 13. — Une Paramécie avec plusieurs exemplaires de l'Holospora 
oblusa dans les vacuoles digestives (4-g). 

Fig. 15. — La vacuole f de la fig. 13 à un plus fort grossissement. 

Fig. 44. — Une Holospore parfaitement intacte exprimée de la vacuole 
f de la fig. 15. 

Fig. 16. — Une Paramécie à micronucléus infecté par l’Holospore ondu- 
lée, en état de division; — %, noyau. 

Fig. 17. — Une Paramécie à noyau infecté et divisé en trois parties. 


Préparation traitée par du picrocarmin. 
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À QUEL MOMENT LE VIRUS RABIQUE APPARAIT-IL 
DANS LA BAVE DES ANIMAUX ENRAGÉS ? 


Par MM. ROUX Er NOCARD. 


Une personne est mordue par un animal qui ne présente 
aucun signe de rageau moment de la morsure, mais qui devient 
enragé dans les trois ou quatre jours qui suivent; cette 
personne court-elle un danger? doit-elle recourir au traitement 
préventif? 

Pour le public, la réponse n’est pas douteuse : il n’y a aucun 
danger; une opinion aussi fâcheuse que répandue prétend, en 
effet, que la morsure d’un animal enragé n’est redoutable que 
pendant les accès de rage. La Science, qui manque de données 
précises sur le sujet, se prononce moins facilement, el dans 
cescas, les médecins consultés sont fort embarrassés pour donner 
un avis motivé. [ls doivent d’abord se défier de l’assertion des 
personnes qui déclarent qu’un chien était tout à fait bien portant 
au moment de la morsure, si celui-ci a été reconuu enragé 
quelques jours après. Chez le chien, pas plus que chez l'homme, 
la rage n'éclate pas soudainement, les symptômes du début de la 
maladie échappent facilement aux yeux peu exercés, quine recon- 
naissent le mal que lorsqu'il est très avancé. Le fait qu'un chien a 
mordu des personnes avec lesquelles il est habitué à vivre, ou 
qu'il s’est jeté, sans provocation, sur des inconnus, donne déjà 
à penser qu'il était en état de rage quand il a fait la blessure, Il 
arrive cependant que des observateurs compétents et soigneux 
ont pu surveiller l’animal mordeur, et qu'ils assurent qu’au 
moment de l’accident et dans les jours qui ont immédiatement 
suivi, il a été impossible de surpendre aucun changement dans 
ses allures. Le plus souvent, la personne blessée n’a pas été 


164 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


mordue, elle a été léchée sur une plaie vive, ou elle s’est 
écorchée la main aux dents du chien en jouant avec lui, alors 
qu'il paraissait gai et plein de santé. Des cas semblables ont été 
observés plusieurs fois à l’Institut Pasteur. Il est évident que si 
la bave du chien ne contenait pas le virus rabique au moment 
où celle-ci a été mise en contact avec la plaie, 1l n’y a aucun 
danger à redouter. La question à résoudre est donc la suivante : 
à quel moment le virus rabique apparaît-il dans la bave des ani- 
maux enragés ? 


Une semblable question ne peut être résolue que par lexpé- 
rimentation ; l'expérience la plus simple qui se présente 
immédiatement à l'esprit, consiste à inoculer un chien avec du 
virus rabique, à recueillir sa bave chaque jour jusqu’à l’appari- 
tion des premiers symptômes, et à l’injecter sous la peau d’ani- 
maux qui sont gardés en observation. Une expérience ainsi 
conduite ne donne pas sûrement un résultat, parce qu’un chien 
inoculé dans le tissu sous-cutané peut fort bien ne pas devenir 
enragé, et alors toutes les inoculations pratiquées avec sa salive 
sont inutiles. De plus, elle exige l'emploi de beaucoup d'ani- 
maux qu'il faut maintenir en surveillance pendant un temps très 
long. Car, pour déceler le virus rabique dans la bave, riche en 
microbes divers, on ne peut pas avoir recours à l’inoculation 
intra-oculaire ou intra-cranienne ; il faut faire l’inoculalion sous- 
cutanée qui est souvent infidèle. 

Pour nous mettre, autant que possible, à l'abri de quelques- 
unes de ces incertitudes et réduire le nombre des animaux d’expé- 
rience, nous avons donné la rage aux chiens, dans la salive 
desquels nous voulions rechercher le virus, en leur injectant 
dans la chambre antérieure de l'œil un peu de l’émulsion du 
bulbe d'un animal enragé. Avec ce mode d'inoculation, nous 
élions assurés que les chiens prendraient sûrement la rage, et 
cela dans un délai d’une vingtaine de jours au plus. Les 
animaux étaient l’objet d’une surveillance incessante afin de 
surprendre chez eux les premiers indices de la maladie. Leur 
température était prise chaque jour. On sait, depuis les obser- 
vations de MM. Hogyès, Babès et Ferré, que quelques jours 
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avant l'apparition des symptômes rabiques la température 
s'élève; c’est la première manifestation de la maladie, car au 
moment où on constate l'élévation thermométrique, l'animal ne 
préseute aucun changement dans ses allures, même pour un 
œil exercé. Aussitôt que l’on notait l'augmentation de la tempé- 
rature, on recueillait la bave et on l’injectait à des cobayes ou à 
des lapins. Cette façon de procéder épargne beaucoup d’ani- 
maux et rend les expériences moins longues et moins pénibles. 


17e EXPÉRIENCE. — Le 2 juin 1889, un jeune chien est inoeulé dans la chambre 
antérieure de l'œil avec l'émulsion du bulbe d’un chien mort de rage furieuse 
(rage des rues) le matin même.— Jusqu'au 12 juin la température de l'animal 
oscille entre 38° et 38,8. Le 13 juin au matin, elle est de 39,3. On ràcle 
alors la surface de la muqueuse buccale, on délaye la bave dans un peu d’eau 
pure, et oninjecte le liquide ainsi obtenu dans les muscles du cou d’un lapin 
et d’un cobaye, que nous désignons par la lettre À. A ce moment le chien ne 
présente aucun signe de rage, il est vif et mange bien. — Le 14 juin, la tem- 
pérature est de 3%°,4 : on ne remarque rien d’anormal dans l'état de l’ani- 
mal. Avec un pinceau promené dans la bouche, on prend de la bave qui est 
délayée dans de l’eau et injectée dans les muscles du cou d'un lapin et d'un 
cobaye (B). 

Le 45 juin au matin, le chien paraît inquiet, agité. Le soir, il est aggressif. 
Le 16, la rage est confirmée et la mort survient dans la nuit du 17 au 
48 juin. 

Le 28 juin, le cobaye A est agité, il mordille les barreaux de la cage etle 
lapin À qui est avec lui. Il se jette sur la main qui veut le saisir: il meurt 
de rage le 29 juin, dans la soirée. 

Le 29 juin, le cobayeB est agité. Il n’est pas aggressif, mais bientôt le train 
de derrière se paralyse. Il meurt le 30 juin au soir, complètement paralysé. 
Le 4° juillet, le lapin B a de la parésie du train postérieur. Le 92, la para- 
plégie est très marquée. Le 3, la paralysie s’est étendue aux pattes antérieures. 
et la mort survient dans la matinée du 4 juillet. — Le lapin A est resté bien 
portant. 


Quarante-huit heures avant l'apparition des premiers sym- 
ptômes rabiques, la salive du chien était donc virulente. 


% EXPÉRIENCE. — Le 1° juillet 4889, un chien de trois semaines est 
inoculé dans la chambre antérieure de l'œil avec l’émulsion préparée avec 
le bulbe du cobaye B de l'expérience précédente. 

Jusqu'au 12 juillet la température oscille entre 389,7 et 39,2, 

Le 13 juillet, la température est de 390,6. A l’aide d’un pinceau on recueille 
de la bave qui est diluée dans de l'eau stérilisée et injectée dans les museles 
du cou d’un gros cobaye A. Le chien, observé à maintes reprises dans la 
journée, est gai etvif ; il mange comme à l'ordinaire. — Le 14 juillet, Temp. 
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39,5; avec la bave on inocule un cobaye B. Le chien ne présente aucun 
signe de rage, il paraît en bonne santé. — Le 145 juillet, Temp. 39%. On 
recueille de la bave qui est inoculée à un cobaye C. On ne constate aucun 
changement dans les allures du chien. 

Le 16 juillet, le chien marche à trois pattes ; il tient relevé le membre 
antérieur gauche ; lorsqu'on palpe la patte gauche ilerie et essaye de mordre. 
Il mange cependant comme à l'habitude. — Le 17 juillet, l’état s’est aggravé, 
l'appétit est diminué. — Le 48 juillet, la mâchoire inférieure est pendante, 
la rage mue est bien caractérisée. Le 19 juillet, la paralysie se généralise ; 
la mort survient le 20 juillet. 

Le 8 août, le cobaye GC est paralysé ; il meurt de rage le 9 août. 

Le 21 août, le cobaye B est agité; il mordille la paille de sa litière et les 
barreaux de sa cage. Le 92, il est paralysé et meurt dans la soirée. 

Le 4 septembre, le cobaye A est trouvé étendu sur sa litière ; il meurt 
dans la nuit. Pour savoir si ce cobaye a succombé à la rage, on inocule avec 
son bulbe un chien neuf, dans la chambre antérieure de l'œil. Ce chien est 
pris de rage furieuse le 22 septembre; il a la voix rabique et meurt le 
26 septembre. 


Trois jours avant l’apparition des premiers symptômes 
rabiques, la salive du chien était donc virulente. 

Dans cette expérience, le cobaye qui a été pris de rage le 
premier est le cobaye C, qui avait été inoculé le dernier avec la 
salive recueillie le 15 juillet, jour qui a immédiatement précédé 
l'apparition des premiers signes de la rage chez le chien. Chez 
ce cobaye, la durée de l'incubation a été de 27 jours; pour le 
cobaye B, inoculé avec la bave du 14juilleë, elle a été de 40 jours. 
Le cobaye A, inoculé le premier de tous le 13 juillet, est devenu 
enragé après 54 jours. Ces différences considérables dans les 
durées de l’incubation sont dues très probablement à ce que les 
cobayes ont reçu des quantités différentes de matière virulente. 
Le virus, peu abondant dans la bave le 13 juillet, s’y trouvait en 
beaucoup plus grande quantité deux jours après. 

La bave s’est montrée virulente trois jours avant l'apparition 
de tout symptôme rabique; elle l'était peut-être dans les jours 
précédents. Lorsqu'on constate l'élévation de température, le 
virus peut se trouver déjà dans la bouche ; l'élévation thermo- 
métrique ne serait done pas toujours le premier signe de larage, 
la virulence de la salive pourrait la précéder. 

3° EXPÉRIENCE. — Avec le bulbe du chien qui a suecombé à la rage le 


26 septembre (voir l'expérience n° 2) on inocule, dans la chambre antérieure 
de l'œil, un chien de six semaines. 
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Jusqu'au 8 octobre, la température reste normale, entre 38°,6 et 399,3. 
Ce jour-là elle est de 39°,8. 

Depuis le 5 octobre, on recueille chaque jour de la bave du chien, et on 
l'injecte dans les museles du cou d’un cobaye vigoureux. On a doncinocuté six 
cobayes lorsque le 41 octobre, au matin, on remarque que le chien est inquiet, 
il s’agite dans sa cage, a les yeux brillants; il est encore caressant et obéis- 
sant. Le soir sa voix est changée. — Le 12 octobre, il est furieux ; il meurt 
le 43. 

Des six cobayes inoculés avec sa salive, un seul est devenu enragé. C'est 
celui qui a été inoculé avec la salive du 10 octobre, recueillie 24 heures 
avant l'apparition des premiers signes de rage chez le chien. Ce cobaye a 
été pris de paralysie le 27 octobre et est mort le 28. Une parcelle de son 
bulbe a été introduite dans la chambre antérieure de l'œil d’un chien âgé de 
6 ans, qui a succombé à la rage mue après 12 jours. 


Vingt-quatre heures avant l'apparition des premiers symp- 
tômes rabiques, la salive du chien était donc virulente. 

Il est probable que c’est en se propageant le long des nerfs 
que le virus rabique va dans la salive; on conçoit donc quil 
apparaîtra plus ou moins rapidement dans la bouche suivant 
qu’il aura parcouru un trajet plus ou moins direct. Dans cer- 
tains cas il y parviendra très vite, dans d’autres, au contraire, il 
n'y arrivera que tardivement : on peut même concevoir des cas 
de rage où la bave ne serait pas virulente, parce que la mort 
de l’animal rabique serait survenue avant que le virus ait atteint 
les glandes salivaires et buccales. 


IT 


Dans les trois expériences que nous venons de rapporter, les 
chiens qui ont fourni la salive étaient inoculés dans l'œil ; on 
peut se demander si ce mode d'inoculation n’a pas une influence 
sur le passage du virus dans la bouche, et si les choses se passent 
de la même manière chez les animaux qui prennent la rage 
après une inoculation sous-cutanée ou une morsure de chien 
enragé. La virulence de la salive pourrait, en effet, être plus ou 
moins précoce suivant le siège de l’inoculation. A cause de l’ana- 
logie qui existe entre l’inoculation intra-oculaire et les morsures 
aux paupières et aux lèvres, nous pensons que les résultats des 
expériences qui précèdent peuvent être étendus aux blessures de 
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la face. Mais pour répondre aux objections et nous rapprocher 
des conditions ordinaires, nous avons aussi examiné la virulence 
de la bave après une inoculation sous la peau. 


4° EXPÉRIENCE. — Le 26 septembre 1889, avec l'émulsion qui a servi dans 
l'expérience 3, on inocule 3 chiens de six semaines (A. B.C ), en leur injec- 
tant un demi-centimètre cube dans les muscles du cou. 

A partir du octobre, on inocule chaque jour un cobaye vigoureux’avee la 
salive de chacun des chiens. 

Chien A. Le 21 octobre au matin, ce chien paraît bien portant, il joue 
et mange comme à l'ordinaire, et on lui prend de la salive sans difficulté. 
Dans l'après-midi il change un peu d’allures. Le 22, il est atteint de rage 
furieuse ; il meurt le 24. Sur les 17 cobayes inoculés avec la bave de ce chien, 
deux seulement sont devenus enragés : ce sont ceux qui ont reçu la salive 
recueillie le 20 et le 21 octobre, 80 heures avant l'apparition des premiers 
symptômes de rage chez le chien. 

Le chien B n’est devenu enragé furieux que le 11 février 1890. Dès la fin 
d'octobre on avait cessé d'inoculer la salive. Aucun des cobayes inoculés n’a 
pris la rage. 

Chien C'. Le 14 octobre, ce chien semble marcher difficilement; il est 
faible des pattes de derrière. Le 15, ila une paralysie complète. Il meurt dans 
la nuit du 15 au 16. Des neuf cobayes inoculés avec la salive de ce chien, un 
seul est devenu enragé, c’est celui qui a recu la bave recueillie le 48 octobre, 
24 heures avant les premiers signes de rage. Ce cobaye a présenté de la 
paralysie et est mort le 3 novembre. 


Trente heures avant l'apparition des premiers symptômes 
rabiques, la salive du chien était donc virulente. 

On voit, per le récit decedernieressai, combien l'expérimen- 
tation est plus compliquée dans le cas où la rage a été inoculée 
sous la peau, à cause de la durée incertaine de l'incubation. 
Autant que l’on peut conclure d’une expérience portant sur trois 
chiens seulement, il semble que la virulence de la salive est plus 
tardive quand l’inoculation est faite sous la peau du cou que 
quand elle est pratiquée dans l'œil. 

On remarquera que les chiens que nous avons inoculés de la 
rage et qui nous ont fourni la salive étaient de jeunes animaux; 
ils étaient nés au chenil d’Alfort, et nous avions la certitude qu'ils 
n'avaient pas subi de morsure antérieure qui aurait pu contrarier 


4. Sur trois chiens, inoculés avec le même virus, dans la même région, deux ont eu 
la rage furieuse, et un la rage paralytique, et chez ce dernier, bien que l'inoculation 
ait été faite au cou, la maladie a commencé par une paralysie du train postérieur. 
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nos expériences. De plus nous connaissions leurs allures et le 
le moindre changement dans leur attitude devenait sensible pour 
nous. Nous ne pouvions donc manquer de saisir chez eux 
l'apparition des premiers signes de la rage. 


IE. 


Depuis les travaux bien connus du laboratoire de M. Pasteur, 
on sait que les lapins qui sont inoculés dans la cavité arachnoïi- 
dienne avec le virus rabique fixe ‘ deviennent enragés en six 
jours et meurent paralysés le dixième ou le onzième jour après 
linoculation. Dans ces conditions, la durée de l’incubation est si 
régulière, que l’on peut annoncer l'heure à laquelle se montreront 
les premiers-signes de paralysie. A la suite de ces injections à 
la surface du cerveau, bien que l’incubation soit très raccourcie, 
Ja salive est virulente quand lamaladie est confirmée, absolument 
comme dans les cas où la rage est donnée par inoculation sous- 
cutanée ou par morsure. Mais, à quel moment le virus apparait- 
il dans la salive ? Combien met-il de temps pour aller du cerveau 
à la bouche? C’est à cette question que répondent les expériences 
suivantes : 


9° EXPÉRIENCE. — Le 9 novembre 1889, on recueille avec un pinceau la 
salive d’un lapin inoculé quatre jours auparavant sousla dure-mère, avec du 
virus fixe de 235° passage. Cette salive, délayée dans de l'eau stérilisée, est 
injectée dans les muscles du cou d'un cobaye qui ne devint pas enragé. 

Le 1% novembre, la salive d’un lapin inoculé cinq jours auparavant à 
la surface du cerveau est injectée dans les muscles du cou d’un che qui 

reste bien portant. 

Le 18 novembre, la salive d’un lapin inoculé sous la ‘dure-mère six jours 
auparavant, est injectée dans les muscles du cou d’un cobaye ; le lapin pré- 
sente dans la journée les premiers symptômes de la rage. Le cobaye meurt 
16 jours après l’inoculation. On n’a pas vérifié s’il avait suecombé_à la 
rage. 

Le 25 novembre, on injecte dans les muscles du cou d'un cobaye la salive 
d'un lapin qui a subi l’inoculation sous la dure-mère sept jours auparavant. 
Ce lapin est paralysé du train de derrière. Le cobaye devient enragé le 
10 décembre. 


1. Le virus fixe est le virus qui a passé par un grand nombre de lapins et qui, 
inoculé à la surface du cerveau, donne la rage à ces animaux en six jours réguliè- 
rement. 
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Ge EXPÉRIENCE. — Le 21 novembre, on trépane un lapin et on lui injecte, 
sous la dure-mère, du virus rabique fixe de 237° passage. A partir du 
25 novembre on recueille chaque jour, avec un pinceau, un peu de sa salive 
et on l'introduit dans les muscles du cou d’un cobaye. 

Les cobayes qui ont reçu la salive prise le 4 et le 5° jour après la trépa- 
tion restent bien portants. Le cobaye qui a été inoculé avec la salive 
recueillie le 6e jour, (jour de l'apparition des symptômes rabiques chez le 
lapin) prend la rage après 14 jours. Celui qui a recu la salive du 7° jour est 
enragé le 13° jour; et enfin celui auquel on a donné la salive au 8° jour est 
pris de rage après 10 jours d’incubation. 


Donc, chez les lapins inoculés sous la dure-mère, avec le 
virus fixe, la salive est virulente dès le sixième jour, au moment 
même ou apparaissent les premiers symptômes évidents de la 
maladie. Le virus rabique est d’autant plus abondant dans la 
salive de ces lapins que la maladie est plus avancée. Cette abon- 
dance du virus se manifeste par la mort plus rapide des cobayes 
qui ont reçu la bave des derniers jours. 

Si on prend chaque jour la température des lapins inoculés, 
après trépanation, avecle virus fixe, on voit que dès le quatrième 
jour, il y a une élévation de température ; en mème temps, ainsi 
que l’a montré M. Ferré, le rythme respiratoire est modifié. Ces 
signes correspondent au développement du virus dans le bulbe. 
et ils précèdent l'apparition du virus dans la salive. 

Pour faire l'épreuve de la virulence de la salive, nous l’avons 
injectée à des cobayes, dans les muscles du cou. Ce mode 
d'inoculation, sans être aussi sûr que l’inoculation intra-cranienne 
ou intra-oculaire (qui ne sont pas applicables ici) donne la rage 
plus sûrement que l’inoculation dans le tissu cellulaire sous- 
cutané ?. Cela tient sans doute à ce que le virus, injecté profon- 
dément dans le voisinage de l’émergence des nerfs hors du 
canal rachidien, atteint plus rapidement les parties supérieures de 
la moelle. 

De tout ce qui précède, nous pouvons donc conclure que la 
présence du virus rabique dans la salive des animaux enragés 
est précoce ; qu'après l’inoculation dans l'œil, la bave peut être 
virulente trois jours au moins avant l’apparition de tout change- 
ment dans les allures du chien. Ce résultat peut très vraisem- 


1. Voir les Annales, p. 187, 1888. 
2. Voir les Annules, p. 15, 1889. 
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blablement être étendu aux morsures à la tête. Dans le cas 
d’inoculation sous-cutanée pratiquée dans la région du cou, la 
salive était virulente trente heures au moins avanttout symptôme 
de rage. Un chien peut donc présenter tous les signes extérieurs 
de la santé, manger, êlre gai et caressant comme à l'ordinaire, et 
porter dans sa gueule le virus de la rage. Si ce chien mord ou 
lèche une personne, il pourra lui communiquer la maladie, alors 
qu'il ne semble pas l'avoir lui-même. 

Peut-être même la salive était-elle nocive avant le temps que 
nous indiquons. Il ne faut pas oublier, en effet, que l’inoculation 
sous-cutanée que nous avons employée pour déceler le virus est 
souvent infidèle. De plus, nous avons recueilli la salive à un 
seul moment de la journée et en petite quantité: si nous avions 
fait plusieurs prises par jour et si nous avions injecté de plus 
fortes doses à un plus grand nombre d'animaux, nous aurions 
peut-être reconnu que la virulence de la salive est plus précoce 
encore. Au moment oùle virus rabique arrive dans la bouche, il 
ne s’y trouve qu'en petite quantité, et il serait nécessaire de 
multiplier les inoculations pour le mettre en évidence. En disant 
qu'un chien peut être dangereux trois jours avant l'apparition 
de la rage, nous sommes plutôt au-dessous qu’au-dessus de la 
réalité. 
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Le sol. Handbuch d. Hygiene de Pettenkofer et Ziemssen, 1887. — 
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Les discussions animées qu'a provoquées en Allemagne la théorie 
de Pettenkofer ont amené les savants à se rendre un compte plus exact 
qu’on ne le faisait autrefois des relations du sol avec l’eau qui le tra- 
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verse, et créé, en quelque sorte, un chapitre spécial dont l’étude 
préliminaire est indispensable, avant de passer à celle du rôle noso- 
comial du sol ou de l’eau. Ce sont les résultats acquis dans cet ordre 
d'idées que nous allons essayer de résumer. Sans doute, comme on le 
verra, tout n’y est pas également nouveau. Beaucoup de vieilles 
notions se sont trouvées revêlir, pour ceux qui les ramenaient au jour, 
le charme de la jeunesse. Beaucoup d'anciennes expériences ont été 
refaites de bonne foi, par des savants jeunes et empressés. Cela arrive 
souvent dans les laboratoires, el surtout dans les laboratoires nouveaux 
comme ceux de microbiologie, où on se figure volontiers que la science 
commence avec le Tome premier des collections qu'on a dans sa biblio- 
thèque. 

Pour mettre le plus d'ordre possible dans notre exposé, nous. y 
établirons des divisions, un peu plus tranchées que ne le comporte la 
nature des choses, mais utiles pour qu’on saisisse bien le caractère 
complexe des actions qui entrent en jeu. Nous allons d’abord supposer 
que c’est de l'eau distillée, privée d'éléments minéraux, organiques, 
et de germes vivants, qui entre en contact avec le sol. Quelles vont être 
les forces qui se mettent en action par suite de ce contact? 

La première, la plus puissante et la mère de toutes les autres, est 
cette force mystérieuse dont nous exprimons l’effet en disant que l’eau 
mouille le corps. Il s'installe à la surface du corps mouillé une couche 
liquide si fortement adhérente, malgré les apparences contraires, que 
la pesarteur, ni la force centrifuge la plus puissante, ne suffisent pas 
à la détacher. Il faut, pour sécher une baguette de verre mouillée, soit 
recourir à la force active de l’évaporation, qui encore n’enlève pas 
tout, soit à une force adhésive encore plus puissante que celle de l’eau 
pour le verre, mais de même nature qu'elle, celle de l'eau pour une 
feuille de papier buvard ou d’un linge qui a déjà servi. 

Cette adhésion de l’eau pour quelques solides se manifeste quel- 
quefois sous une forme en apparence paradoxale, Quand on enfonce 
dans l’eau un tube capillaire propre dans tout son intérieur, et capable 
d'être mouillé, on voit sa surface intérieure se tapisser de proche en 
proche d'une couche liquide. Mais ce n’est pas tout. L'eau est elle- 
même, dans une certaine mesure, un corps visqueux, dont les molécules 
adhèrent faiblement les unes aux autres. L'adhésion du verre pour les 
couches liquides qui viennent le mouiller entraine donc le liquide placé 
à une certaine distance des surfaces de contact, et on voit s'élever peu 
à peu dans le tube une colonne liquide. Dire par quel jeu la longueur 
de cette colonne se limite, expliquer qu'il se forme sur sa surface 
supérieure, celle par laquelle elle est en contact avec l'air, une sorte de 
membrane élastique, par-le jeu naturel des adhésions des molécules 
d'eau pour les molécules d’eau, et que c’est cette membrane superficielle 
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qui soutient le liquide, cela nous entrainerait trop loin de notre sujet. 
Qu'il nous suffise de rappeler la loi de Jurin, en vertu de laquelle la 
hauteur de la colonne soulevée dans un tube capillaire est en raison 
inverse du diamètre du tube. Si le tube est très étroit, cette hauteur 
peut être très grande, et si on remplace le tube par les espaces irré- 
guliers, mais plus fins, que présente une masse de cendres qu’on 
enferme dans un large tube de verre plongé dans l’eau par sa partie 
inférieure, on aura une masse terreuse qui pourra s’humecter d’eau à 
une hauteur d'autant plus grande que ses éléments seront plus ténus. 

Notons encore que la hauteur d’ascension capillaire ne dépendant, 
comme nous venons de le voir, que de la résistance de la membrane 
élastique qui couvre le liquide et s'accroche aux parois du tube capil- 
laire, ne dépend pas de la nature de celui-ci. Le seul rôle du corps 
solide est de se laisser mouiller. Une fois qu'il l’est, ce sont les forces 
moléculaires du liquide qui entrent seules en jeu. D'où cette consé- 
quence que si l'attraction capillaire, c’est-à-dire la cause motrice 
du phénomène, dépend à la fois de la nature du solide et de celle du 
liquide, les hauteurs d’ascension capillaire, et généralement, les phé- 
nomènes capillaires ne dépendront plus ensuite que de la nature du 
liquide. Il n'y a qu'un même mot pour désigner les deux choses, et cela 
est fâcheux, ear il en est parfois résulté de la confusion dans l’esprit 
de ceux qui ont étudié ce sujet, comme on pourrait le montrer par des 
exemples; mais cela est inutile, il nous suffit d'être prévenu contre ce 
genre d'erreurs. Comme tous les éléments d’un sol pulvérulent se 
laissent à peu près également mouiller, les phénomènes d’ascension 
capillaire dans le sol ne dépendront que de la grosseur des éléments, 
non de leur nature. 

De la grosseur des éléments dépendra aussi la dimension de leurs 
espaces lacunaires. J'ai déjà expliqué (V.t. IV, p. 44) pourquoi le 
volume total des vides que laissent entre eux les grains d’une masse 
sableuse ou pulvérulente ne varie pas beaucoup avec la grosseur de ces 
grains. Ce qui diminue quand la terre devient plus fine, c’est la dimen- 
sion des vides et la valeur moyenne de la distance entre leurs parois 
irrégulières. 

Il en résulte des résistances à la circulation de l’eau dans le sol, 
résistances qui croissent très rapidement à mesure que diminuent les 
dimensions des espaces lacunaires, et dont on peut, si on veut, résumer 
l'influence dans le mot de perméabilité. On peut mesurer cette per- 
méabilité, qui représente la constante » de notre Revue critique sur 
les filtres, par le volume de liquide qui traverse dans un temps donné, 
sous une pression donnée, un mètre carré d’une terre d’une épaisseur 
donnée. On peut aussi faire passer de l’air dans le sol, au lieu de 
liquide, et mesurer le volume écoulé; mais cette méthode est moins 
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sûre que la précédente, les actions de parois, dont dépend la résis- 
tance au mouvement, ne se faisant pas de la mème façon sur les gaz 
et sur les liquides. 

Nous retrouverons bientôt l'effet de cette résistance au mouvement. 
Je me contente de remarquer, pour le moment, qu’elle n'existe que 
lorsqu'il y a mouvement, et qu'elle est essentiellement distincte d'une 
autre propriété du sol, décrite récemment sous le nom de capacité du 
sol pour l’eau, mais dontla notion etla mesure sont déjà fort anciennes, 
attendu qu'elles résultent d'une expérience de Biot que voici : 

Une masse de sable étant disposée dans un entonnoir à bec effilé, 
on l’humecte lentement en y faisant arriver de l’eau de bas en haut, 
jusqu’au moment où il y a une petite couche de liquide à la surface. 
A ce moment, on laisse libre le bec de l’entonnoir: l'excédent de liquide 
s'écoule, et il reste une masse humide sur laquelle Biot a remarqué 
ceci, c’est que si on ajoule une goutte de liquide à sa partie supérieure, 
immédiatement, ou au bout d'un temps très court, une goutte de 
liquide égale s'échappe à la partie inférieure. La masse ne peut donc 
pas absorber plus d’eau, elle en est saturée, et celle qu'on y ajoute par 
le haut s'en échappe par le bas, poids pour poids. 

L'ensemble du sable et de l’eau constitue une masse qui jouit, à la 
fois, de quelques-unes des propriétés des solides et des liquides. Elle 
est solide à l'égard de la pesanteur, qui ne la dépouille pas de l’un de 
ses éléments, l’eau, retenue à la fois par son adhésion au corps solide 
et, dans les points où elle est en contact avec elle-même, par sa visco- 
sité. Mais la masse est liquide au point de vue de la transmission des 
pressions, puisque toute goutte qu’on verse à sa surface, ou qu'on 
cherche à faire pénétrer dans son intérieur, en pousse une égale par 
le bas, après le temps nécessaire pour vaincre la résistance au mouve- 
ment qu'exercent les parois lacunaires. En tout cas, nous pouvons, si 
nous le voulons, appeler capacité pour l'eau ce volume maximum 
d’eau retenue dans un poids donné de sable, 

La notion n’est pas très précise, il est vrai, et il y a danger à encom- 
brer la science des termes mal définis qui finissent par se dépouiller 
peu à peu de toutes leurs contingences, si bien qu'on s’en sert comme 
s'ils étaient précis. Dans l'espèce, cette câpacité mesurera à peu près, 
pour les sables et les corps analogues, le volume total des espaces 
lacunaires. La seule condition pour que ceux-ci, une fois remplis, ne 
se vident pas de leur eau sous l'influence de la pesanteur, est la même 
que celle qui empèche de se vider au delà d’une certaine limite, un tube 
qu’on aura rempli d’eau : c’est que la section du tube soit assez petite 
pour que le tube puisse être appelé capillaire. De même pour les espaces 
lacunaires : ils resteront pleins d'eau, s'ils ne sont pas trop larges. Mais 
on peuts’attendre à voir cette capacité varier pour une mème substance 
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avec son degré de finesse et son degré de tassement, d'une substance 
à l’autre avec la densité, avec la tendance à former avec l’eau une 
bouillie plus ou moins pâteuse. 

Il pourra. mème arriver, avec des corps os d'une ténuité 
très grande, que le degré de tassement ne soit pas le même lorsqu'ils 
seront secs et lorsqu'ils seront mouillés, que leurs éléments se tiennent 
plus écartés dans l’eau que dans l’air, et que la capacité de la masse 
pour l’eau, qui est censée représenter le volume total des espaces vides, 


soit supérieure au volume total de la masse à l’état sec. Il est clair. 


qu’alors le terme de capacité du sol pour l’eau n’a plus de sens, et qu'il 


serait imprudent de lui appliquer, sans autre examen, les dédueAsse 


qui peuvent être vraies pour une masse de sable. 
En fait, Schubler qui l’a mesurée approximativement sous le nom 


d'hygroscopicité, en cherchant ce qui restait d’eau dans 20 grammes de. 


terres diverses délayées en bouillie claire, jetées sur un fillre, et pesées 


au moment ou l'égouttage est terminé, a trouvé les nombres suivants : 


Sable 5770 25 à 6004 
Sol calcaire. . PERS 21000 
Glaïise ‘et'argile +1 "2 40 à 70 DA 
Lerres diverses 0.2 00R PO 48 à 89 7 
Jérrean. te DR ae IL A 
Carbonate de magnésie. . . 456 0/, 


La conclusion générale à tirer de ces fails est, que s'il y a des sols 
qui shumectent d’eau et dont la capacité est mesurable, il y en a 
d'autres qui se gonflent au contact de l’eau comme le fait une éponge 
sèche qu'on humecte, et que pour eux le mot capacité n'a plus de sens. 
Tels seront surtout ceux qui sont riches en humus, si on en juge par 
le chiffre relatif au terreau dans les nombres qui précèdent. Il y a donc 
une relation générale entre la quantité totale de matière organique 
contenue dans un sol et sa résistance au desséchement. 

Nous pouvons maintenant, avec ces notions préliminaires et quelques 
autres plus répandues que nous rencontrerons en cheminant, aborder 
le problème des relations physiques du sol avec l’eau de pluie qui 
tombe à sa surface. Pour commencer par le cas le plus simple, nous 
supposerons le sol formé d'une couche sableuse, très perméable, 
comme celle que nous venons d’envisager. Nous la supposerons sèche, 
et douée de toute sa capacité pour l'eau. On pourrait croire au premier 
abord que l’eau va s’y engouffrer, tant que eette capacité ne sera pas 
satisfaite, et qu'ensuite vont se produire les phénomènes de déplace- 
ment du haut vers le bas dont nous avons parlé à propos de l'expé- 
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rience de Biot. Il n'en sera d'ordinaire pas ainsi, et voici pourquoi, 
c'est que l'air contenu dans la masse de sable, et que les premières 
couches d’eau auront isolé de la masse aérienne et comprimé, fera 
de la résistance, gènera le passage sur divers points, à moins qu'il ne 
trouve une ou des issues pour s'échapper, et rendra très irrégulière 
l’'humectation de la masse de sable. Il n’y aura donc qu’une portion de 
celle-ci qui sera mouillée et livrera passage à l'eau sollicitée par la 
pesanteur. Si le débit par le total des sections mouillées est suffisant 
pour laisser passer l’eau qui tombe sur toute la surface, le sable res- 
tera absorbant, et il n’y aura pas d'eaux superficielles. Si ce débit est 
insuffisant, une portion plus ou moins considérable de la pluie tombée 
coulera à la surface du sol suivant les lignes de plus grande pente, et 
s’en ira directement dans les ruisseaux et les rivières. 

Si cette couche sableuse repose, à son tour, sur une couche imper- 
méable, argile ou granit, comme le faisait le sable dans notre entonnoir 
de verre, on verra apparaître au bas de la couche une source qui débi- 
tera toute la quantité d’eau qui aura pénétré. A chaque nouvel apport 
d’eau à la surface, correspondra, par suite de déplacements successifs 
du haut en bas, un écoulement égal par la partie inférieure, si bien 
que connaissant le volume emmagasiné et la hauteur annuelle de 
pluie, on pourra facilement calculer le temps au bout duquel reparait 
au jour l’eau quitombe, à un moment donné, à la surface de cette 
couche, Il faudra évidemment que la quantité totale de pluie tombée 
pendant ce temps soit égale au volume d’eau emmagasiné. 

M. Hoffmann, qui a pris la peine de faire, pour Leipzick, le calcul 
qui résulte de ces notions classiques dans la science, a trouvé que la 
pluie mettrait 114 jours à traverser 1 mètre de sable fin dont les grains 
avaient de 3 à 5 dixièmes de millimètre de diamètre. Il lui faudrait 
donc plus d’un an pour atteindre la nappe souterraine à laquelle 
s'alimentent les puits de Leipzick. Mais Hoffmann a-t-il eu raison d’en 
conclure que toutes les eaux et toutes parties d’une même pluie séjour- 
nent aussi longtemps dans le sol avant de se réunir en collections 
utilisables, et est-on fondé à invoquer ces résultats contre le rôle que 
Pettenkofer attribue aux eaux souterraines? Même en se bornant aux 
terrains sableux, on n'aurait ce droit que si le déplacement se faisait 
toujours couche par couche, dans une masse uniformément humectée. 
Mais il n’en est pas toujours ainsi. Quand on prend du sable plus gros, 
Hoffmann a constaté lui-même, et à vrai dire cette constatation était 
superflue, qu'il s'établit des inégalités dans la veine descendante, que 
certains filets vont plus vite que d’autres, et que les matières en :solu- 
tion dans l’eau, par exemple le sel marin, qui n'est pas absorbé;par le 
sol, arrivent plus vite dans les couches inférieures dans un tube rempli 
de gros gravier que dans un tube à sable fin. Dans une masse de ce 
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sable fin, à moins qu’elle n'ait été humectée à fond, et n’ait conservé 
toute son eau, la résistance de l’air amène, comme nous l'avons vu plus 
haut, des veines de pénétration plus rapide. Maisil y a une autre raison 
plus puissante, c'est que tous les sols ne se comportent pas comme 
le sol sableux. 

Dans les calcaires, même les plus poreux, la finesse des pores et 
leur pénétration habituelle par l'air, font que cet air ne se laisse nas 
déplacer : il suffit de creuser, à quelques centimètres, une couche de 
craie exposée depuis des semaines à la pluie pour la trouver sèche, 
ou au moins réduite au degré d'humidité qu’exige l’équilibre des ten- 
sions de la vapeur en ses divers points. Ces couches calcaires voisines 
de la surface sont stériles, comme l’ont montré les expériences de 
MM. Roux et Chamberland. Elles ne sont pas dans les conditions de 
perméabilité d’une couche sableuse de mème profondeur, et l’eau ne 
circule guère qu’au travers des fissures nombreuses qui pénètrent ces 
couches calcaires, fissures que, du reste, les eaux élargissent constam- 
ment en dissolvant leurs parois. Les eaux de la Vanne empruntent 
ainsi 10 mètres cubes par jour de matériaux au sol crayeux qu'elles 
traversent. Il ne faut plus, dans ces conditions, parler de retard au 
passage, et d'années de pénétration à faible profondeur. Les eaux de 
la Vanne traduisent, à un ou deux mois de date, l'effet des pluies d’au- 
tomne sur les coteaux assez élevés qui dominent les sources. Dans le 
Jura, au travers de couches moins perméables et plus fissurées, le 
gonflement d’une source dans la plaine suit parfois, à quelques heures 
de distance, un orage dans la montagne, et vient en apporter la nou- 
velle à l'habitant de la vallée qui ne l’a pas entendu. 

Les terrains granitiques et volcaniques, très impénétrables sur 
certains points, sont, sur d’autres, parcourus par des fissures très fines 
et très nombreuses qui permettent les suintements. On peut donc les 
ranger à côté des terrains sableux pour la régularité de l’action de 
leurs parois que l’eau ne corrode pas. On peut les mettre à côté des 
terrains calcaires à cause de leur circulation fissurale. Mais en face de 
ces terrains plus ou moins perméables, surtout dans le voisinage de la 
surface du sol, où les agents cosmiques les atteignent le plus facilement, 
il faut mettre les terrains argileux, dont l’imperméabilité a une tout 
autre origine. 

Celle des calcaires compactes, des andésites volcaniques, des granits 
des terrains primaires vient de ce que la roche est impénétrable pour 
l'eau. Sa capacité pour l’eau est nulle, pour revenir à une expression 
qui nous a servi tout à l'heure. Elle reste constamment sèche. L’argile 
est, au contraire, perméable quand elle est sèche, imperméable quand 
elle est mouillée. De l'argile délitée au soleil, mise dans l’entonnoir de 
verre dont nous nous sommes servis tout à l’heure, et arrosée d’eau, se 
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laisse traverser très rapidement par les premières portions versées, qui 
trouvent un facile chemin au travers des fragments irréguliers; mais 
peu à peu cette argile foisonne, comme on sait, et forme une pâte liante 
et homogène. A ce moment elle est devenue tout à fait impénétrable. 
On à beau remplir d'eau et même exercer une pression sur l’entonnoir 
qui la contient, elle ne laisse transsuder aucune goutte d’eau au travers 
de sa masse, ce qu'il faut attribuer, d’abord, à ce que les molécules 
d'argile, très ténues (il y en a dont la dimension est inférieure à un 
millième de millimètre) ne laissent entre elles que des intervalles 
presque infranchissables pour l’eau, mais cela ne suffit pas. 11 faut 
aussi admettre que l'atmosphère d’eau, dont s’entoure par attraction 
chaque molécule d'argile, est plus fortement retenue, et devient par 
là plus difficile à déplacer de proche en proche qu'avec d’autres corps. 
Sans invoquer à ce propos une attraction d'ordre chimique, une com- 
binaison du silicate d'alumine avec de l’eau, nous pouvons au moins 
admettre que l'adhésion d'un solide pour un liquide étant de l’ordre 
des phénomènes de teinture, peut passer par des degrés divers, de 
même qu'il arrive que certaines matières colorantes ont plus d’affinité 
pour certains tissus, sans contracter avec eux de combinaison chimique. 
L’argile a sûrement une puissante attraction pour l’eau, elle l'emprunte 
avec avidité aux corps les plus divers, et ce qui achève d’assimiler son 
action aux phénomènes de teinture, c’est qu’elle est sensible à l’action 
des mordants. Une eau chargée de particules argileuses très fines, et 
qui reste trouble très longtemps, se clarifie, comme on sait, sous l’in- 
fluence de quelques millièmes d'alun, ou de chlorure de magnésium. 

Quoi qu'il en soit du mécanisme de son action, l'argile pure ou 
contenant même de la craie, et alors à l’état de marne, forme le type 
desterrainsimperméables. Quand leseaux qui, suivant unedes voies que 
nous avons détaillées plus haut, ont traversé les couches perméables, 
rencontrent ainsi dans les profondeurs une couche d’argile, elles cou- 
lent à sa surface, en suivant sa ligne de plus grande pente, qui n’est 
en général pas syncline avec la ligne de plus grande pente du sol, et 
c’est ainsi que se forme cette nappe souterraine, cette u#ntergrundwasser 
à laquelle la théorie de Pettenkofer fait jouer un si grand rôle dans 
l’'étiologie de certaines maladies. 

Cette théorie avait quelques raisons de naître et de se développer 
à Munich, ville pourvue d'une très belle couche d'eaux souterraines, 
mais il n’en est pas de même partout. Il y a des régions entières, des 
pays granitiques ou volcaniques, où cette couche n'existe pas. Dans 
d'autres, elle est discontinue, et on peut l’assimiler à une nappe parse- 
mée d'îles. Ce n’est que dans les terrains perméables, dans les couches 
d’alluvion qui remplissent le fond de certaines de nos vallées actuelles 
qu'on trouve une nappe plus continue, asssimilable à un large fleuve 
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souterrain, qui coule lentement à cause des obstacles qu'il rencontre, ! 
mais qui occupe une vaste surface, et emmagasine, en temps ordinaire. 
un volume énorme d'eau. 

Sur toute son étendue, sion creuse un puits de façon à l’atteindre, il 
en remplit le fond. Si la couche argileuse qui le porte vient affleurer 
une dépression du sol, il se forme un marais. Si elle est échancrée en. 
un point quelconque par une faille ou le creusement d’une vallée plus 
récente qu’elle, sur toute la ligne d’affleurement, mais de préférence 
dans les dépressions de la couche argileuse souterraine, on voit appa- 
raître des sources. C'est ce que Belgrand appelait un lieu de sources, 
et qu'il vaudrait peut-être mieux appeler un cordon de sources, cordon 
très sinueux, très contourné, mais qu'il est facile de suivre. C'est un 
de ces cordons qui, courant dans la vallée de la Vanne, fournit à Paris 
100,000 mètres cubes d’eau par jour en moyenne, ce qui donne une idée 
de la richesse de la nappe souterraine. D’une manière générale, cette 
nappe, à moins qu'elle ne soit très superficielle, ne traduit qu'avec 
lenteur l'effet de la chute des pluies à la surface du sol. C’est au bout 
d’un mois, de deux, de six mois après les pluies que certaines sources 
grossissent. Dans la région du Havre, M. Meurdra porte même à 30 mois 
la durée d'écoulement de l’eau fournie aux sources par les pluies des 
hivers les plus humides, ce quirevientà dire que la nappe souterraine 
a parfois un volume égal à celui de la totalité de la pluie tombée pen- 
dant plus de deux ans sur la surface sur laquelle elle s’alimente. 

En présence de ce volume immense, on comprend que l'influence 
des causes de contamination est faible. Elle ne peut devenir redoutable 
que si elle se produit à petite distance du point d'émergence de l’eau 
soit dans une source, soit dans un puits. Il est vrai que c'est là surtout 
que Pettenkofer cherche à la saisir. Mais nous voyons qu'en général, 
dans toute étude sur ce sujet, il faudra tenir compte du volume de 
cette couche, de son mouvement continu, et des phénomènes d’absorp- 
tion qu’elle subit sur tout son parcours, de la part du sol poreux qu'elle 
traverse. 

Un autre point est à viser de suite : c’est le chapitre des relations 
de cette nappe souterraine avec les cours d’eau. On se figure souvent 
que les puits ou galeries de filtration creusées au voisinage d’un fleuve 
s’alimentent avec les eaux de ce. fleuve. Il en est quelquefois ainsi ; 

le sol de ce fleuve est quelquefois tellement perméable qu'il boit tout 
ou partie du courant quile traverse. Le Loiretestformé dela dérivation 
souterraine d’uné partie des eaux de la Loire. L'’Ain perd plus de 
1 mètre cube par seconde, entre Neuville et Pont-d'Ain. La Leitha perd 
de mème la moitié de son volume d’eau sur un parcours de 13 kilo- 
mètres, et il y a même l'exemple plus curieux du Danube laissant 
tomber dans la nappe souterraine, près du. village d'Immerdingen, une 
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partie de son eau qui reparaît à trois lieues de là, près d’Ach, mais 
appartient, cette fois, au bassin du Rhin. Nouvelle preuve que le relief 
de la couche imperméable souterraine n’a aucun rapport avec le relief 
du sol. 

Mais tous ces cas ne sont que des cas particuliers. Le cas général 
est celui où le lit du fleuve est imperméable, soit par nature, soit par 
suite du même mécanisme que celui qui rend imperméables les filtres 
industriels, la formation, dans les couches superficielles du sol poreux, 
de végétations cryptogamiques ou microbiennes formant un feutrage 
infranchissable. Ce n’est guère qu'au moment des crues qu'il peut se 
répandre dans le sous-sol qui l’avoisine, et en temps ordinaire, les 
puits et les galeries de filtration sont surtout alimentés par les eaux de 
la nappe souterraine. On s’en aperçoit à ce qu'elles n'ont ni la même 
température, ni la même composition que les eaux du fleuve. Elles 
sont en général aussi moins riches en microbes; ceci pourtant ne peut 
pas servir de preuve péremptoire, la filtration suffisant quelquefois à y 
réduire le nombre de germes au degré voulu, dans le cas où elles pro- 
viendraient du fleuve. Mais la filtration serait incapable de leur donner 
leur constance de température et de composition, ainsi qu'il est facile 
de s’en convaincre si on songe d’abord au faible volume de terre com- 
pris entre le fleuve et les galeries filtrantes qui le bordent, ensuite au 
volume considérable d’eau qu’on demande à ces galeries. 

Le relevé des niveaux montre d’ailleurs que la nappe souterraine 
d’une vallée d’alluvion est toujours plus haute que le niveau moyen du 
fleuve. Ainsi la nappe souterraine de Paris est à 40 mètres d'altitude à 
Belleville, à 36 au boulevard Magenta, à 33 aux Buttes-Chaumont, à 
28 à la barrière de l'Étoile, tandis que le niveau de la Seine est 
à 25 mètres environ. Sa pente est donc trèsforte sur la rive droite de la 
Seine, et y suit celle desterrains imperméables sur lesquels elle repose. 
Sur la rive gauche elleest moins inclinée, son altitude est de 26 mètres 
au quai des Grands-Augustins, de 30 à l'Observatoire, de 29 à la barrière 
Montparnasse. Elle s'écoule done de tous les côtés dans le fleuve. On 
a trouvé des faits analogues pour le Rhône à Lyon, la Garonne à Tou- 
louse, le Rhin à Strasbourg, l'Elbé à Dresde, les lacs de Tegel et de 
Muggel à Berlin. Il arrive même parfois que l’eau de la nappe souter- 
raine donne des sources vives dans le lit des rivières et des fleuves. 

Les sources qu’alimente cet immense réservoir d’eau souterraine, 
et les fleuves qui puisent leurs eaux soit dans ce fleuve souterrain, soit 
dans les eaux superficielles, emportent donc à la mer, en moyenne, 
toute la pluie tombée sur la région qu'ils drainent, moins ce qui s’est 
perdu de ces pluies par évaporation. Cette évaporation joue un grand 
rôle dans la théorie de Pettenkofer, à cause des oscillations qu’elle 
imprime au niveau de la nappe souterraine. Il faut donc nous en faire 
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une idée. La meilleure manière d'en mesurer l'effet in toto est de com- 
parer la quantité d’eau tombée à celle que la totalité des fleuves ou des 
rivières dela région aroulée vers la mer. La seule précaution à prendre, 
en dehors de la précision dans les mesures pluviométriques, et dans 
celle du débit des fleuves ou rivières à leur embouchure, est d’em- 
brasser dans ces calculs une période aussi longue que possible, de 
façon à éliminer les influences de l’été sur l'hiver, et des années sèches 
sur les années humides. 

Quand on ne veut pas entrer dans le détail, rien ne vaut cette 
méthode d'ensemble, où la seule cause d'erreur un peu notable est 
l’eau des couches dites artésiennes, c'est-à-dire des eaux qui, ayant 
pénétré par imbibition dans une couche poreuse comprise entre deux 
couches d’argile, ne reviennent plus à la surface du sol, ou n’y revien- 
nent que dans les puits artésiens. Elles s’en vont, d'ordinaire, à POcéan 
directement, et sont dès lors comptées dans nos calculs comme eaux 
évaporées. Mais l'erreur provenant de cette perte n’est pas grande. En 
la négligeant, on trouve qu’en France, les fleuves etrivières n’amènent 
à la mer que 57 0/0 d’eau tombée, et que, par conséquent, l’évapo- 
ration enlève les 43 centièmes de l’eau de pluie. 

Mais il ne faut pas donner à ce chiffre un degré de généralité qu'il 
ne puise pas dans ses origines. Il se rapporte à une région tempérée, 
soumise à de certains courants aériens, ayant une certaineconstitution 
géologique, une constitution agricole déterminée, etc. Le chiffre d’eau 
évaporée, toutes choses égales d’ailleurs, serait plus grand pour des 
régions plus chaudes, moindre plus près du pôle. La seule chose 
qu'il soit possible de dire, dans l’ensemble, c’est que les terres évaporent 
moins qu'elles ne reçoivent de pluie, puisqu'il y a des fleuves, des riviè- 
res, etque, par suile, les mers évaporent plus qu’elles ne reçoivent, La 
conclusion a l'air banale. Elle à pourtant été méconnue bien souvent. 

Ilest, du reste, curieux de voir quetoutesles notions relatives à l’éva- 
poration, très nettes quand on envisage ce phénomène dans son cadre 
naturel, sesont obscurcies du jour où on a voulu la mesurer. C'est qu’on 
empioyait de mauvais moyens de mesure. On a cherché, par exemple, à 
noter les variations deniveau d’une surface d’eau, sans songer d’abord 
que l’évaporation d’un liquide est toujours supérieure, ainsi que le 
montre l'exemple citétout à l'heure des mers et des continents, à l'éva- 
poration d’un sol à la même température, puis, que la masse d’eau 
nécessairement limitée sur laquelle on opérait n’était jamais à la même 
température que le sol environnant. Ces défauts de principe sont 
encore plus marqués dans l’évaporomètre Piche, formé d’un tube de verre 
gradué, rempli d'eau, fermé en forme de cloche à sa partie supérieure, 
et obturé à sa partie inférieure par un disque de papier poreux qui le 
déborde, et présente à l’évaporation toute la portion de la surface qui 
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n’est pas en contact avec l’eau qui remplit le tube. Le niveau de cette 
eau baisse à mesure quelle s'évapore; les lectures de niveau sont faciles, 
ce qui réjouit le cœur des météorologistes, mais elles ne signifient 
rien, ce qui devrait les contrister. Le liquide s’échauffe dans le jour, 
et se refroidit dans la nuit; la surface d’évaporation est maintenue 
constamment humide; il n’y a rien là qui puisse nous renseigner sur 
ce qui se passe dans le sol, et sur les relations du quantum d'évaporation 
avec les oscillations dans le niveau des eaux souterraines. 

Pour arriver à une mesure plus précise de ces relations, nous n’a- 
vons qu’à répéter sur une petite surface ces mesures de quantité 
de pluie tombée, et d’eau drainée superficieliement ou dans la 
couche souterraine, qui nous ont servi à nous faire. une idée de l’é- 
vaporation totale en France. Ces mesures ont été faites par M. E. Risler, 
à Calèves, sur le sol de sa propriété, dans une terre dontil connaissait 
bien la constitution, reposant sur une couche imperméable et bien 
drainée. La moyenne de l’évaporation, sur trois années pendant les- 
quelles la terre a porté des cultures diverses, a été de 75 0/0 de 
l’eau tombée. Sur d’autres cultures, à Calèves, le chiffre d’évaporation 
a été de 84 0/0 de l’eau tombée en 1879. On peut admettre le chiffre 
de 80 0/0 comme assez voisin de la réalité. 

Il se rapporte, remarquons-le, à des terres mises en culture, et dans 
lesquelles à l’évaporation du sol nu, diminuée par la couverture végé- 
tale, vient s'ajouter, mais de façon à combler et au delà la perte, la 
transpiration du végétal, qui dépend à la fois, et de sa surface foliacée, 
et de la lumière qui tombe sur lui, et du degré d'humidité de l'air qui 
le baigne. L'évaporation en sol nu ne monte pas à un chiffre aussi 
élevé. M. Marié-Davy, qui a essayé de la mesurer en mesurant chaque 
Jour la perte de poids d’un wagonnet rempli de terre maintenue stérile, 
l’a fixée à environ la moitié de la hauteur de pluie reçue; mais ce sol 
artificiel n’était pas dans les conditions du sol naturel; il n’était jamais 
à la même température, et surtout, il ne recevait pas des profondeurs, 
par capillarité, ces provisions d'humidité que le sous-sol fournit cons- 
tamment aux couches superficielles, et à l’aide de laquelle la région 
pénétrée par la chaleur du soleil organise sa résistance aux longues 
sécheresses. 

Il y aurait des détails intéressants à donner sur le mécanisme qui 
préside à cette restitution, et par suite à l’évaporation de la nappe 
souterraine qui semble cependant si bien protégée contre elle. Il n’y a 
pas seulement, comme on le croit d'ordinaire, ascension capillaire de 
l’eau, comme dans une couche de sable fin contenue dans un tube 
qu'on plonge dans l’eau par le bas. Pour que cette ascension se produise, 
il faut qu'il y ait quelque part une surface libre, et par suite, que le 
pied de la colonne soit largement baigné, ce qui n’est pas toujours le 
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cas. De plus l'ascension capillaire dépend uniquement, nous l'avons dit, : 
de la grandeur des lacunes capillaires qui sont au sommet de la colonne, 

etil suffirait que celle-ci, en s’élevant, rencontre seulement un millimètre 

d'épaisseur de terrain à éléments grossiers, pour que son ascension soit 
arrêtée. L'irrégularité dans la constitution des couches terrestres est 

telle qu’on peut croire que cela arrivé souvent, et conclure que la 

communication capillaire liquide entre la nappe des puits et la couche 

superficielle n’existe quasi jamais. Ce n’est donc pas par ascension 

directe que se fait le transport à la surface des eaux profondes, comme 

le croyait Soyka dont nous avons visé, dans les Annales (v.t. 1, p.13%)la 

controverse avec M. Pfeiffer. Mais les effets capillaires s’exercent aussi 

sur les vapeurs. W. Thomson a montré que si on suspend dans un tube 

contenant un peu d’eau, fermé, soustrait à toute cause d’évaporation, 

et maintenu à la même température, un tube de verre capillaire fermé 

par le bas, et s’ouvrant en haut dans la vapeur d’eau contenue dans le 
grand tube, ce tube capillaire condense cette vapeur, et se remplit d'eau 

jusqu’à une hauteur précisément égale à la hauteur d’ascension capil- 

laire de l’eau dans ce tube, s’il était ouvert par le bas dans le liquide. 

De même, dans le sol, les vapeurs des portions imprégnées d'eau vont, 

de proche en proche, se condenser dans les espaces capillaires des. 
portions les plus sèches, et ce mécanisme n'était pas inutile à mettre en 

lumière, car il élimine toute idée de transport de germes virulents de 

la profondeur à la surface, tandis que l’ascension capillaire, ou la 

pénétration de proche en proche pourrait, à la rigueur, être soupcon- 

née de ramener à notre portée les germes nocifs contenus dans les eaux 

profondes. 

Mais ce soupcon lui-même est-il légitime ? c’est une question qui, 
en dehors de toute discussion de la théorie de Pettenkofer, est trop. 
importante pour l'hygiène pour que nous la négligions. Nous avons 
besoin, pour la discuter, d'étudier une autre face des rapports des 
eaux avec le sol; nous ne nous sommes préoccupés jusqu'ici que des 
forces physiques qui naissent au contact de ces éléments, mais il y a 
d’autres forces plus délicates, plus voisines des forces chimiques, sans 
leur être pourtant assimilables, Nous en aborderons l'étude dans la 
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SUR LA VITALITÉ DE DIVERS MICROBES PATHOGÈNES 
DANS LE LAIT. 


REVUE CRITIQUE. 


GALTIER. — BuTEL. — BanG. Communications au congrès pour l’étude 
de la tuberculose. Comptes rendus du congrès 1888. — HiRsCHBERGER. 
Recherches expérimentales sur la contagiosité du lait provenant de 
vaches tuberculeuses. Deutsch. Archiv. f. Klin. Med., 1889. — 
L. Hem. Sur la manière d’être des bacilles du choléra, du typhus 
abdominal et de la tuberculose dans le lait, le beurre, le petit-lait.et 
le fromage. Arb. a. d. k. Gesundh., t. V, pp. 294-311. — G. Gasre- 
RINI. Le beurre naturel comme moyen de transmission de la tuber- 
culose. Giorn. d. R. Soc. Ital. d'Igiene, 1890, p. 5-34. 


Le lait a souvent été accusé d’être le véhicule de diverses maladies 
humaines, choléra, choléra infantile, fièvres scarlatine et typhoïde, 
tuberculose, sans compter diverses affections de la bouche, A la vérité, 
il a été rarement pris sur le fait, en ce sens qu’on ne possède, en faveur 
de cette opinion, que des probabilités très grandes, mais pas l'ombre de 
certitude. 

Les arguments empruntés à la statistique ou à la clinique, qu'on a 
souvent invoqués à ce sujet, ont toujours quelque chose de contingent 
et d'incertain, et gagnent à être remplacés par des arguments tirés de 
l'expérience. 

Seulement, dans ce cas particulier, l'expérience n’est pas facile, et 
on ne peut aborder la question que par des voies détournées. La plus 
suivie jusqu'à ce moment semble destinée à passer encore loin du but: 
elle consiste à se demander, sans doute par analogie avec ce qu’on s’est 
demandé pour l’eau potable, combien de temps peuvent vivre divers 
microbes, naturellement ou accidentellement introduits dans le lait ou 
les divers produits de la laiterie. 

MM. Koch, Wolfhugel et Riedel, Kitasato, avaient abordé ce sujet en 
passant, pour quelques bacilles pathogènes. M. Galtier lui a le premier 
consacré des expériences nombreuses et variées, en prenant pour 
objet d’études le bacille tuberculeux. En faisant coaguler à la façon 
ordinaire du lait normal, auquel il ajoutait des matières tuberculeuses 
prises sur des vaches phtisiques ou sur des lapins inoculés de la tuber- 
culose, il a obtenu des fromages et du sérum avec lesquels il a fait une 
longue série d’inoculations péritonéales à des lapins et à des cobayes. Il 
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a vu que le bacille tuberculeux se conservait plusieurs jours dans le 
sérum et dans le fromage frais, sec ou salé. 

M. Bang a vu de même un lait, riche en bacilles tuberculeux, donner 
soit par la méthode ordinaire, soit par traitement à la baratte centri- 
fuge, de la crème où les éléments bactériens conservaient leur virulence, 
soit que la crème restât douce, soit qu'elle devint acide. 

M. Heim s’est demandé de même combien de temps pourraient 
vivre dans le lait et les divers produits qu'on en retire, les microbes 
du choléra, du typhus abdominal et de la tuberculose. Il l’a fait en 
se tenant comme ses prédécesseurs sur le terrain de la pratique, c’est- 
à-dire en ensemencant ces microbes dans du lait nonstérilisé, tel qu’on 
le trouve sur le marché, et en cherchant au bout de combien de temps 
on n’en trouvait plus, soit par la voie de l’inoculation, soit par la voie 
des cultures. | 

Ce simple énoncé suffit pour montrer que tous les résultats obtenus 
dans cette voie doivent être très contingents, quel que soit le soin (et il 
y ena eu beaucoup) donné aux expériences. 

Un échantillon de lait, de beurre, de fromage, peut subir des 
sorts fort divers, suivant la nature des microbes qui en prennent 
possession, et si la concurrence vitale joue un rôle dans la suppression 
des espèces pathogènes ensemencées, il ne faudrait pas s'étonner qu’en 
recommencçant les expériences de tous ces savants, en restant comme 
eux sur le terrain de la pratique, un autre savant trouve des résultats 
différents. Il ne faut même pas s'étonner que leurs résultats ne soient 
pas eux-mêmes très concordants. 

C’est en effet, lorsqu'on les étudie en détail, la principale notion 
qui s’en dégage. Le tableau ci-dessous, emprunté à M. Heim, indique 
les nombres maximum de jours après lesquels on a trouvé vivants les 
microbes ensemencés dans les divers milieux. 


Choléra. Typhus. Tuberculose. 
DATÉE RAT IAE 6 39 10 
Beurre. rer 32 21 20 
Fromage blanc. . . .. 0 ( 2 
Petit=lait,: Free 2 il 14 
Eromage 2050 | 3 15 


On voit qu'au moins pour le lait et pour le beurre, la vitalité des 
bacilles ensemencés dépasse notablement les limites entre lesquelles se 
resserre l'emploi pratique de ces deux matières alimentaires. Pour les 
trois autres, les limites de résistance des microbes sont plus faibles, 
du-moins en ce qui concerne les bacilles du choléra et de la fièvre 
typhoïde. Il semble que ces bacilles y périssent vite, sans doute à 
cause de lacidité qui est, à l’origine, le caractère commun de ces 
trois produits. 
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Cette question de la persistance de ces deux bacilles pathogènes dans 
diverses matières alimentaires avait été examinée avant M. Heim, mais 
par d’autres moyens. Koch d’abord, puis Wolfhugel et Riedel, puis 
Kitasato avaient vu le bacille du choléra périr rapidement dans du 
lait non stérile. La limite extrême de survie, trouvé par Kitasato, avait 
été de 3 jours et demi. M. Heim a trouvé des nombres plus élevés. 
Peut-être cela tient-il à ce que son lait se peuplait naturellement 
d’autres microbes que ceux de ses prédécesseurs ; peut-être à ce qu'il 
prenait la précaution, recommandée par Schottelius, de faire subir une 
culture préalable dans du bouillon à la prise d’essai qu'il retirait de 
son lait. Dans ce bouillon, la culture se fait bien, le bacille du choléra 
se porte à la surface ; c’est de là qu’on le prend pour le reporter sur 
gélatine et voir s’il y donne les colonies caractéristiques, et c’est ainsi, 
pour le dire en passant, qu'on voit peu à peu se populariser en Alle- 
magne ces cultures sur bouillon qu'on avait à l’origine accusées des 
plus noirs méfaits. 

Hesse avait aussi étudié comment se comporte le bacille du 
choléra dans le lait. Il avait seulement opéré sur du lait stérile, et fait 
des cultures pures; il avait vu que ce bacille résistait plus de quatre 
semaines. 

Il avait trouvé de même une survie de 4 mois pour le bacille de la 
fièvre typhoïde. Ces nombres, très supérieurs à ceux de M. Heim, 
montrent quel rôle jouent dans les expériences de ce dernier, la con- 
currence vitale et les changements de réaction du lait ou du fromage 
sous l'influence des bacilles qui s’y implantent, et ceci nous ramène, 
par voie expérimentale, aux réserves que nous faisions en commençant. 
Sur ce point, comme sur beaucoup d'autres, sur les questions d’antisep- 
tiques, par exemple, le prétendu terrain de la pratique est un 
terrain flottant et rempli de fondrières. 


Supposons pourtant que cette indécision n’existe pas, et qu’il soit 
démontré que les microbes du choléra ou de la fièvre typhoïde se con- 
servent toujours dans le lait ou les produits de la laiterie jusqu'au 
moment où ces aliments sont consommés. Nous avons à nous deman- 
der s'il en résulterait quelque danger pour le consommateur? Cette 
question, qui est souvent confondue avec la précédente, en est, en 
réalité, fort distincte. On ne peut pas conclure du résultat de l'injection 
intrapéritonéale à celui de l'infection par les voies digestives, et nous 
consommons tous les jours, avec l’eau ou nos aliments, une foule de 
microbes qui, inoculés dans nos tissus, amèneraient des désordres 
graves, ou même la mort. 

Cette seconde question, greffée sur la première, semble, en outre, ne 
pas se résoudre de la même façon pour les diverses maladies. Pour le 
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choléra, on sait encore trop peu de choses sur la façon dont il pénètre 
par les voies digestives, pour que nous puissions le faire entrer dans le 
cadre de notre étude. La seule observation clinique dans laquelle ‘on 
puisse incriminer l’eau est celle qu'a publiée en 1870 le D'Macnamara, 
et dans laquelle on a vu de l’eau, souillée par mégarde de selles cho- 
lériques, donner le choléra à 5 personnes sur 19 qui en avaient bu, 
bien qu'elle eût passé une journée à la chaleur du soleil de l’Inde. 
Depuis, et y compris la fameuse observation de M. Koch sur le tank 
des environs de Calculta, on a dà se contenter &’établir la coexistence 
entre des épidémies ou des cas de choléra, et la présence du bacille 
en virgule dans certaines eaux de la région. C’est assez pour encourager 
de nouvelles recherches, ce n’est pas assez pour asseoir une conviction. 

Pour là fièvre typhoïde, on est tout aussi peu avancé sous le rap- 
port expérimental, mais si on veut bien accepter comme arguments 
des documents statistiques, ce qu’on est toujours, il est vrai, libre de 
ne pas faire, on conclura, plus aisément qu’avec le choléra, à une rela- 
tion étroite entre le développement de la maladie et la présence des 
bacilles typhiques dans l’eau ou dans le lait. Nombreux sont déjà les 
cas dans lesquels on a relevé ‘par exemple, chez les clients d’une 
même laiterie, des cas de fièvre typhoïde qu’on a purattacher, plus ou 
moins étroitement, à un cas antérieur de fièvre typhoïde dans la ferme 
d’où le lait provenait. Le malheur, c'est qu'avec des arguments 
de cette sorte, on peut bien se convaincre soi-même, mais non con- 
vaincre les autres. Comme les arguments philosophiques, ils sont tou- 
Jours bons pour celui qui les fait, toujours discutables pour celui qui 
les écoute. 

Avec le bacille de la tuberculose, auquel nous arrivons maintenant, 
les conditions du problème étiologique sont un peu changées, car, au 
rebours de ce qui se passe pour la fièvre typhoïde et le choléra, 
la tuberculose peut être étudiée sur divers animaux, où elle a les 
mêmes caractères que chez l’homme. Il n’en résulte pas seulement que 
la question est plus accessible à l’expérience, il faut prendre garde 
aussi que le bacille tuberculeux peut nous arriver aprèss’être introduit 
dans le lait par des voies naturelles, tandis qu'avec le choléra ou le 
typhus, il faut un hasard pour l'y amener. 

La question de la contagiosité du lait provenant de vaches tuber- 
culeuses est encore controversée, et nous avons donné plus haut quel- 
ques-uns des arguments présentés sur ce sujet au Congrès de la tuber- 
culose. Les expériences de Galtier et Bang ont été faites sur des laits 
additionnés de bacilles tubereuleux. J'ai déjà signalé dans ces Annales 
les résultats de M. Hirschberger obtenus ‘au moyen de laits em- 
pruntés à des vaches tuberculeuses. Cinq des animaux étudiés étaient 
affectés de tuberculose générale. L’inoculation intrapéritonéale de leur 
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lait a donné 4 résultats positifs, un négatif. Six autres vaches étaient 
atteintes de tuberculose peu grave. Il y a eu, avec leur lait, 4 résultats 
positifs, 2 négatifs. Enfin 9 animaux étaient atteints seulement de tu- 
berculose pulmonaire. L'inoculation de leur lait n’a plus donné que 
3 résultats positifs, tandis qu'il y en a 6 de négatifs. 

Le danger est donc d'autant plus grand que l’animal est plus gra- 
vement atteint. La tuberculose de la mamelle est surtout redoutable, 
mais ce qui fait l'intérêt de ces expériences, c’est qu'elles montrent que 
l'animal tubereuleux peut laisser échapper des bacilles dans son lait. 
Une fois même, M. Hirschberger en a découvert au microscope. 


Une fois ce premier pas franchi, pour en faire un autre, nous pou- 
vons nous souvenir que les bacilles tuberculeux, une fois introduits dans 
le lait ou les produits de la laiterie, peuvent s’y conserver longtemps. 
Nous les avons vus, dans les expériences de Heim, persister 10 jours 
dans le lait, 1 mois dans le beurre. Pour le beurre, M. Gasperini trouve 
encore des nombres plus élevés. Après avoir mélangé intimément à 
du lait un peu de culture de bacille de la tuberculose sur sérum san- 
guin, il a laissé monter la crème, en a fait du beurre, dans lequel il a 
retrouvé des bacilles de Koch. Ce beurre, conservé à l'air, ou à l’abri 
de lair et sous une couche d’eau, a été inoculé à diverses reprises, en 
volume de 1°°5 à 2°, dans le péritoine de cobayes, et on a constaté 
qu’il pouvait encore, après 100 et 120 jours, donner parfois la tuber- 
culose. 

C'est ici le moment de nous poser la même question que tout à 
l'heure. La présence et la persistance de ces bacilles tuberculeux nous 
exposent-elles à quelque danger? Il faudrait, pour pouvoir répondre 
avec sécurité à cette question, avoir essayé de contagionner, par le tube 
digestif, des animaux sûrement protégés contre l’inoculation par toute 
autre voie, et à l’abri de toute influence héréditaire. L'expérience n’est 
pas difficile, mais je ne sache pas qu'elle ait encore été faite nulle 
part dans des conditions pouvant la rendre probante. On en est donc 
réduit à des faits d'observation ou de l’ordre clinique. Mais ici les faits 
sont tellement nombreux, et ils parlent tellement haut, que ceux qui 
ne veulent pas les écouter sont bien forcés de les entendre, et qu'il est 
prudent, lors même qu'on n’y croit pas, de faire comme s'ils étaient 
vrais. Nous avons déjà vu (v. ces Annales, t. III, p. 690) dans le travail de 
M. Gebhart, que la dilution du virus tuberculeux, dans les vacheries où 
il n'y a qu’une faible proportion d'animaux malades, dilution qui 
s’accomplit par le mélange des laits, atténue notablement le danger 
de la présence du bacille de Koch. Mais ce qui est encore plus sûr, 
c'est de faire bouillir tout le lait qui entre dans la consommation. 

C'est la conclusion à laquelle est arrivée l’Académie de médecine. 
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Elle a pour elle le bon sens et la prudence, en attendant qu’elle s’ap- 
puie sur des preuves rigoureusement scientifiques. 

Dans une étude précédente sur la contagiosité de la viande d’ani- 
maux tuberculeux, j'avais conclu, et on me l’a reproché, que la science 
n'’appuyait de son autorité aucune des mesures proposées contre l'in- 
troduction de cette viande sur les marchés. Il n’y a pas contradiction 
avec ce qui précède. On peut donner le conseil de faire bouillir du lait, 
lorsqu'il est suspect, et se refuser à proscrire des marchés d’alimenta- 
tion de la viande qui n’est ni plus ni moins suspecte. Le point de 
départ est le même, mais non le point d'arrivée. Il n’y aurait parité 
que si on proposait d’un côté de rejeter absolument la viande des ani- 
maux tuberculeux, de l’autre le lait des vaches tuberculeuses. On voit 
bien pourquoi personne n’a pris la responsabilité d’une pareille propo- 
sition. Nous rétablissons la parité de notre côté, en donnant le conseil 
de faire bouillir le lait, et de faire bien cuire la viande. Cela est tout 
aussi sûr, plus pratique et bien moins draconien que tout règlement 
administratif, Ne multiplions pas trop les arrêtés en fait d'hygiène. 
L'idéal de cette science ne doit pas être d’encadrer chaque citoyen entre 
deux gendarmes, mais de lui apprendre à marcher seul au milieu 


des pièges de la vie. 
px 


G. Buxce. Nouvelles recherches sur la respiration des vers. Zeitschr. 
f. physiol. Chemie, t. XII, p. 318. 


Dans un travail antérieur‘, M. Bunge avait montré que certains 
ascarides vivent plusieurs fois vingt-quatre heures dans des milieux 
débarrassés d'oxygène, en continuant à y verser de l'acide carbonique. 
C’est une observation que Edwards avait déjà faite sur divers animaux, 
qu'il avait plongés dans l’hvdrogène ou dans l'azote pur, et qui 
avaient continué à vivre dans ces gaz en y dégageant de l’acide carbo- 
nique. J'avais, de mon côté, retrouvé le même fait pour les graines 
de vers à soie, et j'en avais, je crois, expliqué le mécanisme en mon- 
trant qu'il se fait, constamment, dans la matière de ces œufs, une 
réserve d'oxygène qui fournit à la production d'acide carbonique tant 
qu’elle dure. L'animal périt quand elle ne se renouvelle pas. 

Les vers intestinaux et les êtres si nombreux qui habitent la vase ? 
doivent être dans le même cas. C’est ce que montrent les résultats de 
M. Bunge, d’après lesquels les ascarides du porc peuvent supporter de 


1. Sur les besoins en oxygéne des parasites de l'intestin, même recueil, t. VII, 
p. 48, 1883. 
2. Sur les besoins en oxygène des animaux de la vase, id. t. XII, p. 565, 1888. 
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ÿ à 7 Jours de séjour dans de l’eau salée à 1 0/0, privée d’air, et placée 
sur le mercure. Ils y exhalent de 5 à 7€ d'acide carbonique, sans 
trace d'hydrogène, par gramme d'animal. 

L'absence d'hydrogène se comprend bien si la respiration dans ces 
conditions n'est autre chose que la respiration ordinaire, faite seule- 
ment avec l'oxygène mis en réserve dans les tissus. Mais il y a à faire 
à M. Bunge une objection qui, sans entamer la réalité des phénomènes 
qu'il a observés, ne doit pas être négligée. Il semble que M. Bunge ne 
compte pas assez, dans les expériences, avec la rapidité que met une 
eau désaérée à s’aérer de nouveau au contact de l'air. On le voit, par 
exemple, dans l’une de ses expériences (p. 320), superposer une 
couche d’eau bouillie à une couche de mercure chautfée, plonger le 
tout dans l’eau froide, puis, quand l’eau est à la température du corps, 
y plonger un ver, retourner le vase en le fermant avec le pouce pour 
le plonger dans un bain mercuriel. Il est clair que l’eau ainsi traitée 
était presque aussi riche en oxygène au moment ou le ver y a été 
plongé, que si elle n’avait pas été soumise à une ébullition préalable, 
et que par conséquent, l'animal qu’on y a plongé y a vécu, pendant 
quelque temps, aux dépens de l'oxygène dissous. Sans doute cet 
oxygène n’est pas en quantité suffisante pour expliquer le dégagement 
d'acide carbonique qui se produit dans ces conditions, mais il inter- 
vient sûrement pour prolonger la survie, et il faut tenir compte de 


cette circonstance. 
Dx 
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Personnes traitées mortes de la rage. 


Rauxix (Joseph), 13 ans, de Coleraine, comté de Derry, Irlande, mordu 
le 29 janvier 1890, par un chien errant, déclaré enragé par le docteur 
Coldwell. Raukin porte vingt-trois morsures à la main droite, dont dix sont 
pénétrantes et trois particuliérement profondes. Ces blessures, qui ont 
beaucoup saigné, ont été cautérisées au nitrate d'argent une demi-heure 
après. 

Raukin a été traité du 3 février (six jours après les morsures) au 
24 février. Il est tombé malade le 6 mars (dix jours après la fin du traite- 
ment). Il a présenté de la paralysie du bras mordu, de l’aérophobie et de 
l'hydrophobie, et a succombé à la rage le 10 mars 1890. 
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STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PRÉVENTIF DE LA RAGE. — FÉVRIER 1890. 
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4. La colonne A comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement ; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 97 fois; chats, 
2 fois. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 
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/ ÉTUDES SUR L’'IMMUNITÉ 


Par M. EL. METCHNIKOFF. 
AVEC PLANCHES V ET VI. 


(3° MÉMOIRE). 


IL. — Le charbon des rats blancs. 


Le charbon des rats, qui ne présente aucun intérêt pratique, 
a pris une importance parüculière dans la question de l’immu- 
nité. 

La réceptivité anomale du rat blanc pour le charbon a été 
autrefois envisagée, à tort, il est vrai, comme une preuve que 
le charbon est une maladie pour laquelle une première atteinte 
ne confère pas l’immunité. 

Pendant ces dernières aunées, on s’est beaucoup occupé de 
l'immunité des rats blancs pour le charbon ; on en a tiré un argu- 
ment contre la théorie des phagocytes et on a cherché aussi à 
donner une explication scientifique de la résistance de cet animal 
au charbon. 

On comprendra donc facilement que je me sois cru obligé de 
comprendre l’étude du charbon des rats blancs dans mes études 
sur l'immunité. 


13 
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Résumons d’abord l’état actuel de nos connaissances sur la 
maladie qui nous intéresse. 

Après qu'il fut constaté, par plusieurs observateurs, que la 
réceptivité des rats blancs pour le charbon était loin d’être aussi 
constante que celle des souris, cobayes, lapins et moutons, 
M. Locffler ‘ se mit à étudier cette question avec un soin tout 
particulier. 

Il put constater que le plus grand nombre des rats blancs 
résiste à une première inoculation du charbon, car, sur 52 rats 
observés par lui, 22 seulement ont pris la maladie. Mais les 
30 autres, au lieu d'acquérir l’immunité comme conséquence de 
la première inoculation, mourureut à la suite d’introductions 
subséquentes du virus. 


Un certain nombre devint charbonneux après avoir supporté 


quatre et même jusqu'à six inoculations préalables. 
A côté de ce fait remarquable, M. Loeffler put en constater un 
autre, concernant les bactéridies. Dans les organes des rats 
blancs, morts du charbon, surtout chez les individus morts long- 
temps après l’inoculation, les bactéridies ne prenaient plus de 
coloration, ou bien elles se coloraient dans une partie et restaient 
incolores dans l’autre. M. Lorffler attribue cet état à la mort des 
bactéridies survenue dans l’intérieur des organes (notamment 
dans la rate) des rats blancs ?. 
M. Feser voulut expliquer l’immunité relative des rats blancs 
par l'influence de l'alimentation. Il aflirma * que les rats soumis 
à un régime carnassier supportaient le charbon beaucoup mieux 
que les rats nourris avec des aliments végétaux. M. Straus * 
démontra l’inexactitude de cette opinion, car il a réussi à donner 
le charbon à des rats nourris exclusivement de viande. 
Dans mon premier travail sur les relations des bactéridies 
avec les phagocytes *, j'ai déjà fait mention du fait général que 
Î. Zur Immunilülsfrage, dans Müttheilungen des K. Gesundheilsamtes, t. 1, 
jerlin 1881, p. 162. 

2. L. ce. p. 160. M. Koch donna dans le méme volume des Miltheilungen deux 
photographies de ces bactéridies : PI. V, Phot. n° 29 et 30. 

3. Cité par Küt dans Deutsche Zeitschrift f. Thiermedicin, 1886, p. ST. 

4. Le charbon, 1887, p. 165. 

5. Archives de Virchow, 1884, t. XCVIT, p. 516. 
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chez les rats blanes, les leucocytes sont beaucoup plus capables 
d’englober les bactéridies que chez les lapins et les cobayes, 
animaux beaucoup plus sensibles au charbon. Cette assertion a 
été depuis confirmée par M. Hess ‘ qui, lui aussi, a observé la 
phagocytose chez le rat blanc à un degré assez développé. Il a : 
pu constater également que, même chez les rats morts charbon- 
neux, un grand nombre de bactéridies se trouvent dans l’inté- 
rieur des phagocytes de la rate et du foie. 

Il semble, d’après ces données, qu’il y a une relation intime 
entre la résistance relative des rats blancs au charbon, et la pha- 
gocylose très manifeste chez cet animal. Mais pendant les trois 
dernières années, on a publié toute une série de travaux condui- 
sant à des résultats entièrement opposés à cette manière de voir. 

Ce fut d’abord M. de Christmas-Dirchkinck-Holmfeld® qui se 
prononça contre le rôle prophylactique des phagocytes, en se 
basant surtout sur l'étude du charbon des rats blancs. Après avoir 
introduit un virus atténué dans leurs tissus, il provoqua une 
suppuralion à l’endroit de l’inoculation, mais en même temps il 
put constater que les cellules n’englobaient les bactéridies 
qu'exceptionnellement. Le plus grand nombre de ces microbes 
se trouvait en dehors des phagocytes, et subissait des phénomènes 
manifestes de dégénérescence et de mort. M. Christmas conclut de 
ces observations que les bacilles étaient détruits par une 
influence du liquide purulent, sans le concours des cellules. Ce 
résultat fut confirmé en outre par ses expériences sur le pus 
contenant des bacilles. Dans ce pus introduit dans des tubes 
étroits et maintenu à l’étuve à 37°, les bactéridies mouraient 
au bout d’un à trois jours. 

Dans la critique que j'ai faite de ce travail”, j'insistais sur le 
fait que chez les rats blancs « il se trouve ordinairement un très 
grand nombre de leucocytes renfermant des bactéridies », mais 
je reconnaissais en même temps que, chez cet animal, la phago- 
cytose était, en général, moins frappante que chez les lapins 
vaccinés. M. Christmas‘, dans une réplique, maintint les résultats 
avancés dans son premier article. 

1. Archives de Virchow, 1887, t. CIX, p. 384. 
2. Fagocytose og Immunited, dans Nord. med. Arkiv, 1887, t. XIX, n° 4, et Forts- 
chrilte der Medicin, 1887, t. V, p. 401. 


3. Fortschritte d. Medicin, 4887, t. V, p. 541. 
4. Ibid., p. 583. 
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Sans entrer dans ces débats sur la phagocytose, et sans s'oc- 
cuper de son rôle dans limmunité, M, Behring' publia en 
septembre 1888 un travail sur le charbon des rats, dans lequel il 
envisageait l'immunité à un point de vue tout à fait nouveau. 
Pour M. Zehring, M. Christmas et moi avions tort tous les deux. 
Malgré la présence d’un certain nombre de bactéridies dans 
l'intérieur des leucocytes, ce n’est ni la phagocytose, ni une 
influence humorale du pus qui occasionnent l'immunité des rats 
blancs. Celle-ci est due uniquement à l’alcalinité de leur sang, qui 
est trop considérable pour permettre le développement de la 
bactéridie. 

D’après M. Behring, le rat blanc occupe le premier rang parmi 
les animaux à sang chaud très peu sensibles à la bactéridie. 
« Les vieux rats blancs possèdent une immunité presque absolue 
pour le charbon. » Les injections de fortes doses de charbon 
virulent ne sont suivies chez eux, d’après M. Behring, ni d’une 
réaction locale sensible, ni d’un trouble quelconque dans leur 
état général. Conformément à ce résultat, le sérum des rats 
blancs, ensemencé avec des spores ou des bâtonnets du charbon, 
reste complètement stérile, précisément à cause de son alcalinité 
trop grande. Ce pouvoir protecteur du sang des rats ne peut être 
attribué aux alcalis fixes, mais dépend probablement d'une base 
organique non encore déterminée. En injectant à des rats vivants 
des acides dilués, M. Behring parvint à modifier les propriétés de 
leur sang de telle façon que le sérum devint un milieu favo- 
rahle à la croissance de la bactéridie. D’après M. Behring, 
l'immunité des rats blancs serait donc due à une cause purement 
chimique, sans intervention quelconque de la part des phago- 
cytes. Cette opinion est partagée par M. Leo? qui considère aussi 
le rat blanc comme un animal tout à fait réfractaire au charbon. 
Cette immunité ne cesse même pas après l'administration aux 
rats de phloridzine, substance qui suspend l’état réfractaire des 
souris pour la morve. 

Mais avant l'apparition de ce dernier article, M. Georges Frank? 
publia un travul étendu sur la disparition des bactéridies dans 


1. Centralblait f. Kklinische Medicin, 1888, n° 38, p. 681. 

2. Zeilschrifl für Hygiene, t. VIT, 1889, p. 509. 

3. Centralblatl f. Bacteriologie u. Parasitenkunde, 1888, t. IV, nes 93, 24. Voir 
l'analyse de ce travail, ainsi que de celui de M. Behring, dans ces Annales, 1889, p. 39. 
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l'organisme animal, notamment dans celui des rats blancs. En 
ce qui concerne la sensibilité de ces animaux pour le charbon, 
M. Frank affirme que sur 22 rats adultes inoculés par lui, il n’en 
mourut qu'un seul. Les autres ne se montrèrent, du reste, pas 
tout à fait réfractaires, car 1ls prirent tous le charbon, avec des 
lésionslocales très prononcées quise terminèrent, sans exception, 
par une guérison complète. En étudiant la marche de cette gué- 
rison, M. Frank arriva à la conclusion que les bactéridies, après 
une période de prospérité, périssaient à l'endroit de l’inoculalion 
sans un Concours quelconque de la part des phagocytes. I observa 
l'apparition de la dégénérescence chez les bactéridies, mais 
jamais il ne lui fut possible « de constater avec certitude la présence 
même d'un seul bacille dans l’intérieur d'un leucocyte ». La 
phagocytose n’est pour rien dans la guérison des rats. Celle-ci 
s’expliquerait, d’après M. Frank, par l'épaisseur considérable de 
la peau et la texture serrée du tissu sous-cutané des rats blancs. 
Les bacilles, dans ces conditions, ne pouvant pas se propager 
facilement, restent sur place, et sont détruits par les produits 
qu'ils élaborent eux-mêmes. Les leucocytes de l'animal immi- 
grent avec facilité vers l'endroit inoculé; sans jouer le rôle de 
phagocytes, ils forment une barrière compacte qui gêne encore 
plus la propagation des bactéridies et facilite de la sorte leur 
destruction par leurs propres excrélions. 

M. Lubarsch', qui considère l'attaque de M. Frank contre la 
théorie des phagocytes comme bien fondée, fait de son côté 
l'observation que les rats blancs, au lieu d’être complètement 
réfractaires au charbon, comme l’admet M. Behring, sont, au 
contraire, sensibles à cette maladie. 

Dans les expériences de MM. Charrin et Roger ?, les rats blancs 
succombaient après l’inoculation du virus charbonneux virulent, 
(sauf les cas où la quantité de virus ne dépassait pas une goutte) 
et mouraient mème après l'introduction de 14 gouttes du second 
vaccin. Les rats soumis à la fatigue se montraient beaucoup plus 
sensibies, et prenaient le charbon mortel après une inoculation 
de 12 gouttes du second vaccin. 

Nous voyons, d'après ce court exposé historique, que la ques- 
tion du charbon des rats blancs est loin d’être suffisamment 


1. Centralbl. f. Bacteriol., 1889, t. VI, nos 18, 19. 
2. Comptes rendus de la Societ? de Bioloyie, 24 janvier 1890, n° 3, p. 35. 
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éclaircie. Pour les uns, ces animaux sont absolument réfractaires 
au charbon; pour les autres, ils prennent le charbon, pour se 
guérir à coup sûr; pour d’autres encore, le rat blanc est très sen- 
sible à la bactéridie. En ce qui concerne l'explication de l'état 
plus ou moins réfractaire du rat blanc, les opinions sont égale- 
ment divisées. Les uns l’attribuent au rôle des phagocytes, les 
autres à l’alcalinité du sang ou à l'épaisseur du tissu tégumen- 
taire. 

Afin d’éclaircir toutes ces contradictions. il a fallu refaire les 
expériences en se servant de rats blancs aussi réfractaires que 
possible. Après m'être assuré que les rats que je pouvais me 
procurer soit en Russie, soit à Paris, étaient bien loin d'être 
résistants, je me mis à expérimenter avec des rats blanes de 
Zurich, que M. Alebs a bien voulu mettre à ma disposition. Mais 
comme ces rats n'étaient pas non plus suffisamment réfractaires, 
je saisis l’occasion que me fournissait l’obligeance de M. Ch. Frän- 
kel pour me procurer des rats blancs de Berlin. Après avoir 
constaté que la plupart des rats blancs de l’Institut hygiénique 
de Berlin mouraient du charbon, M. Fränkel s’adressa à Bonn 
(endroit où furent exécutées les expériences de M. Behring), sans 
obtenir toutefois de résultat satisfaisant. Ce n’est qu'après ces 
tentatives infructueuses que M. Fränkel parvint à obtenir des 
rats blancs, dont quelques-uns résistèrent cette fois à l’inocu- 
lation charbonneuse. Huit individus de cette catégorie ont été 
mis à ma disposition et ont servi, avec les rats blancs provenant 
d’autres sources, à exécuter ce travail. Avant d'exposer les résul- 
tats de ce dernier, je m’empresse d'exprimer ma profonde grati- 
tude à MM. les professeurs Xlebs et Fränkel, qui ont bien voulu 
me prêter leur concours. 


IT 


La première question que nous devons examiner ici est de 
savoir si réellement les rats blancs sont réfractaires au charbon, 
et, dans ce cas, si cette immunité est bien durable. Disons tout de 
suite qu'à ce point de vue nous nous rangeons entièrement du côté 
de MM. Loeffler et Straus. 

Les rats blancs adultes résistent souvent à une première ino- 
culation avec le virus charbonneux non atlénué, mais au lieu 
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d'acquérir un état réfractaire solide et durable, ils succombent 
dans la majorité des cas à des inoculations ultérieures. Des 
huit rats blancs envoyés de Berlin par M. Fränkel, six sont 
mort charbonneux; le septième, une femelle, qui a résisté à 
quatre injections de virus, a succombé à une péritonite puerpé- 
rale, et le huitième fut sacrifié pour l'étude des phénomènes 
qui accompagnent la guérison. Parmi les six rats charbonneux, 
un mourut après la première et un autre après la troisième inocu- 
lation du virus ordinaire; qualre rats moururent après une 
seconde injection. Une femelle (morte de périlonite) a résisté à 
quatre inoculations. Les rats adultes provenant d’autres sources 
ont souvent montré les mêmes phénomènes, et ce n’est qu'à Kieff 
que j'ai vu tous les rats vieux mourir sans exception, après avoir 
reçu une dose de virus ordinaire. 

Les jeunes rats blancs sont beaucoup plus sensibles au char- 
bon que les adultes. J’ai pu m'en assurer surtout en faisant des 
expériences avec des rats blancs âgés de 37 à 60 jours. Ces rats 
étaient issus d’une femelle provenant de Berlin, qui mit ses 
petits au monde onze jours après avoir été inoculée avec du sang 
charbonneux. La femelle guérit du charbon, mais les petits mou- 
rurent sans exception aprèsune première inoculation sous-cuta- 
née. En faisant passer le virus de rat à rat, j'obtins une bacté- 
ridie qui tuait du premier coup des rats très vieux dans l’espace 
de trois à six jours. Ce fait, démontrant l'accroissement de viru- 
lence du virus passé par l'organisme des rats, fut confirmé par 
la mortalité accélérée de plusieurs animaux (cobayes et lapins) 
inoculés avec ce virus. 

Je ne puis donc nullement partager l’avis de M. Behring sur 
l’immunité absolue et durable du rat blanc au charbon. Cette 
variété, en général plus résistante que la plupart des espèces 
ordinaires employées dans les laboratoires, présente cette parti- 
cularité que les inoculations charbonneuses antérieures ne 
protègent point, ou protègent faiblement contre les introduc- 
tions subséquentes du virus. 

Comme il a été dit plus haut, M. Behring, se basant sur 
l'insuccès de ses ensemencements de bactéridies dans le sérum 
obtenu avec le sang des rats blancs adultes, admet comme règle 
générale que le bacille charbonneux est entièrement inapte à 


O 
végéter dans le corps de ces animaux. La prétendue immunité 
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de ces derniers se réduirait, d'après lui, précisément à ce phéno- 
mène de stérilité du sérum. Mais il résulte des propresrecherches 
de M. Behring que la non-réussite des cullures dans le sérum 
provenant d'un animal ne prouve nullement, ni l’impossibilité 
de végétation de la bactéridie dans le corps du mème animal 
vivant, ni l’immunité de ce dernier. Ainsi M. Behring' a été 
frappé par la mauvaise croissance ou par l'absence de toute 
croissance de la bactéridie dans le sérum provenant de plu- 
sieurs lapins, animaux qui pourtant sont loin d'être réfractaires 
au charbon, 

Mes expériences m'ont également montré qu'il est extrème- 
ment risqué de conclure des résultats obtenus avec les humeurs 
retirées de l'organisme à ce qui se passe chez l'animal vivant. 
I m'est arrivé de voir la bactéridie ne pas croître dans le sang 
retiré de rats blancs qui eux-mêmes contractaient ur charbon 
mortel. Mais j'ai pu constater, comme règle générale, que les 
spores des bactéridies ensemencées dans le sang des rats, 
même de ceux qui résistèrent aux inoculations charbonneuses, 
germaient et donnaient des cultures plus ou moins abondantes. 
D'ordinaire j'introduisais le sang dans des tubes assez étroits, 
et je l'ensemençais avec des spores puisées dans des cultures sur 
gélose. Les tubes étaient protégés contre la dessicealion. 

L'humeur aqueuse des rats blancs qui ont survécu à l’inocu- 
lation charbonneuse, donne des cultures de bactéridies souvent 
abondantes et formant des spores. Ces cultures peuvent être 
facilement obtenues soit dans des tubes, soit dans des gouttes 
pendantes. Bien des fois j'ai vu pousser la bactéridie dans 
l’exsudat de l'œil et du tissu sous-culané, exsudat qui contenait 
souvent un grand nombre de leucocytes. 

Le liquide de l’ædème sous-cutané provoqué par le charbon, 
mais ne renfermant point de bacilles, peut servir également de 
milieu favorable pour la cullure de la bactéridie. 

Quoique « priori il n’y ait rien d’improbable à ce que, dans 
certains exemples, l’état réfractaire d’un animal soit occasionné 
par l’inaptitude des humeurs à nourrir une espèce parasitique, 
néanmoins il faut avouer que l’immunité des rats blancs pour 
le charbon n’est pas dans ce cas. Je ne peux donc pas accepter la 
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théorie de M. Behring, parce qu’elle se trouve en contradiction 
avec les faits établis. C’est à tort que ce savant ‘ m'altribue la 
pensée que je me range de son côté, et que j’abandonne la théorie 
des phagocytes dans la question de l’immunité naturelle des 
rats blancs pour le charbon. 


INT 


Passons maintenant aux phénomènes qui s’observent dans 
l'animal vivant inoculé avec le charbon. 

A de très rares exceptions près, la bactéridie inoculée à des 
rats blancs plus ou moins réfractaires pousse dans l'organisme de 
ces animaux, comme l’a déjà affirmé M. G. Frank. Inoculée 
sous la peau, la bactéridie provoque une tuméfaction ou un 
œædème sous-culané souvent lrès prononcé; introduite dans la 
chambre antérieure de l'œil, elle occasionne une exsudation riche 
en leucocytes,se transformant souvent en un véritable hypopion. 
Quoiqu'il se produise à l’endroit inoculé sous la peau une 
exsudalion leucocytaire, il ne se forme pas une suppuration 
proprement dite. En ce qui concerne le côté extérieur et 
macroscopique des phénomènes qui se passent après l’inocu- 
lation sous-culanée, je me range complètement à l'avis de 
M. G. Frank. Les rats blancs contractent la maladie qui, dans la 
majorilé des cas, se termine par une guérison complète. M. Frank 
compte que, sur 22 rals adultes inoculés par lui, un seul est mort 
charbonneux. Mais il ne faut pas oublier qu’il sacrifia beaucoup 
de rats quelques jours et mème quelques heures après l’inocu- 
lation ; s’il les eût conservés plus longtemps, un certain nombre 
d’entre eux auraient certainement contracté aussi le charbon 
mortel. 

En inoculant la bactéridie sous forme de spores, on voit 
toujours celles-ci germer et produire des bätonnets, que l’ino- 
culation soit pratiquée sous la peau ou dans l'œil. 

Plusieurs fois j'ai introduit des fils de soie chargés de spores 
dans l'æœdème sous-cutané des rats en voie de guérison après 
une première Inoculation charbonneuse. Ainsi, dans une expé- 
rience, je pris un rat blanc de M. Fränkel, le quatrième jour après 


4. Deutsche med. Woch., 1889, p. 870, note première. 
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lui avoir inoculé du sang d’un cobaye charbonneux sous la 
peau. L’œdème était encore considérable, mais l’exsudat puisé 
au point d'inoculation ne contenait que des bactéridies dégé- 
nérées. J'introduisis dans lœdème plusieurs petits fils de soie 
chargés de spores, et douze heures plus tard je pus constater un 
nombre assez considérable de bactéridies nouvellement poussées 
et parfaitement normales. Dix-huit heures après l'introduction 
des fils, j'en ai retiré un, et je l’ai vu entouré d’une quantité 
immense de bâtonnets courts, se colorant facilement, parfaitement 
normaux sous tous les rapports. Le rat survécut à ces deux 
inoculations, et ne mourut que trois mois plus tard, à la suite 
d'une inoculation pratiquée dans l’œil avec un virus de virulence 
ordinaire. 

Nous vovons donc que l'organisme du rat, dans la période 
de pleine guérison, fournit néanmoins un milieu favorable à la 
végétation de la bactéridie. 

L'inoculation du charbon aux rats les plus réfractaires est 
suivie le plus souvent de la germination et de la croissance des 
bacilles; mais, en répétant souvent ces inoculations sur le même 
individu, on aboutit quelquefois à un état d’immunité tellement 
opiniâtre que les spores finissent par ne plus germer du tout. 
Afin d'étudier ce phénomène, j'inocutai un vieux rat (femelle), 
qui avait résisté à trois infections charbonneuses précédentes, 
de la facon suivante : je lui introduisis sous la peau du dos un 
fil de soie chargé de spores et enveloppé dans un petit mor- 
ceau de ouate stérilisée; un autre fil semblable a été inoculé 
déposé sur la ouate, sans être protégé par celle-ci. Le lendemain, 
19 heures après l’inoculation, il s'était produit autour des fils un 
exsudat liquide semi-transparent, dans lequel je pus distinguer 
beaucoup de leucocytes et peu de bactéridies courtes et tout à 
fait normales. Après avoir débarrassé le fil de la ouate qui l’en- 
tourait, je le vis entouré d’un nombre de bâätonnets charbonneux 
‘beaucoup plus considérable qu'autour du fil libre. Des leucocytes 
s'étaient introduits à travers la ouate, mais en moindre quantité 
que dans l’exsudat. Cela nous prouve donc que la bactéridie 
trouve un milieu qui permet sa croissance, même dans un orga- 
nisme dont l'immunité est renforcée par des inoculations précé- 
dentes, et parvient à pousser surtout dans les endroits protégés 
par de la ouate contre l’agression cellulaire. 
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L'organisme des rats qui ont résisté au charbon virulent per- 
met néanmoins la croissance des bactéridies fortement atténuées. 
Ainsi j'ai observé le développement des bâtonnets et des fila- 
ments du premier vaccin charbonneux dars la chambre anté- 
rieure de l'œil d'un rat de Berlin, un mois et demi après sa 
guérison du charbon virulent. 


LV 


Contrairement aux faits constatés par moi et M. Hess, et en 
désaccord même avec les observations de MM. de Christmas et 
Behring, M. Frank affirme que la phagocytose fait absolument 
défaut pendant le cours de la guérison du charbon des rats 
blancs. Il est vrai que quelquefois, en examinant l’exsudat sous- 
cutané retiré de l'endroit de l’inoculation, on est frappé par le 
grand nombre de leucocytes ne contenant pas de bacilles, ainsi 
que par la présence de beaucoup de bactéridies libres plus ou 
moins anormales et dégénérées. Parmi celles-ci, on trouve le 
plus souvent des bâtonnets courts, plus larges d’un bout que de 
l’autre, et présentant ainsi des formes plus ou moins coniques. 
Mais il ne faut point se contenter d’un examen superficiel d'une 
ou de quelques préparations. En poursuivant les recherches plus 
attentivement. on finit par trouver un nombre souventtrès consi- 
dérable de leucocytes qui sont tout à fait remplis de bactéridies 
(Fig. 1-3). La particularité des rats blancs consiste en ceci que, 
chez eux, la répartition des bactéridies contenues dans des 
phagocytes est très inégale; landis qu’un très grand nombre 
de leucocytes ne renferment point ou contiennent très peu de 
bacilles, d’autres en contiennent des amas entiers, dans lesquels 
il est souvent difficile de distinguer les bactéridies isolées. Les 
phagocytes qui se montrent si avides sont, à quelques exceptions 
près, des microphages à noyau multiple. Les bacilles contenus 
dans ces cellules présentent souvent la facilité de coloration et 
d'autres propriétés absolument normales ; mais on trouve aussi, 
à côté, des bactéridies à forme conique, pâles et plus ou moins 
dégénérées (Fig. 4). 3 

Les phagocytes remplis par un grand nombre de bâtonnets 
éclatent avec une facilité extraordinaire, et on voit à chaque pas 
des cellules qui ont laissé échapper une partie de leur contenu 
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(Fig. 3). Les procédés de préparation occasionnent cette rupture 
des phagocytes; mais on doit admettre qu’un certain nombre de 
ces cellules a éclaté ou était déjà prête à éclater dans l’intérieur 
de l'organisme. Aïnsi on observe fréquemment des microphages 
remplis de bâtonnets, et ne contenant plus que des débris du 
noyau morlfié (Fig. 5, n, n). La répartition des bacilles en 
amas nous guide dans des cas pareils, mais souvent aussi ces 
amas se désagrègent et les microbes sont dispersés. 

Celle particularité de la phagocytose des rats blancs nous 
explique ainsi la fréquence relative des bactéridies libres et 
dégénérées dans l’exsudat, fréquence qui frappe l'observateur au 
premier abord. En affirmant ceci, je ne veux nullement dire que 
toutes les bactéridies sans exception, qu’on trouve mortes et en 
dehors des cellules, proviennent ainsi de l'intérieur des phago- 
cytes. Comme dans les milieux même les plus fertiles, il meurt 
un certain nombre de microbes, soit à la suite d’un transport 
subit dans un terrain nouveau, soit par d’autres causes. Mais il 
reste démontré que la phagocytose chez les rats en voie de gué- 
rison est en général très prononcée. 

Après l’inoculation du charbon dans la chambre antérieure, 
la phagocytose est peut-être plus frappante encore, à cause de la 
concentration de lexsudation en un point plus restreint. Les 
deux premiers jours qui suivent l'inoculation, les bactéridies 
resient pour la plupart en dehors des cellules ; mais à partir du 
troisième jour, si le rat résiste à l'infection, presque tous les 
bacilles se trouvent dans l'intérieur des leucocytes. Cette pha- 
gocytose, qui est surtout l'œuvre des microphages, confirme de 
nouveau la règle annoncée plus haut qu'un certain nombre de 
cellules se remplissent d’une grande quantité de bacilles (Fig. 6), 
tandis que d’autres leucocytes se trouvant à côté n’en contien- 
nent pas du tout. Parmi les bactéridies intracellulaires, un très 
grand nombre conserve pendant un certain temps la faculté de 
prendre les couleurs d’aniline; d’autres perdent cette propriété 
et ne se colorent que faiblement (Fig. 7, 8). Ces bacilles incolores 
ou päles se distinguent facilement par leur forme qui persiste 
davantage. Les leucocytes remplis de bälonnets éclatent aussi 
facilement que ceux décrits plus haut, et on obtient alors des 
amas (Fig. 9) qui pourraient être quelquefois envisagés, quoique 
à tort, comme se lrouvant en dehors des cellules. L'état mortilé 
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du noyau d'un certain nombre de leucocytes indique que ces 
ceilules, qui renfermaient des bacilles, ont péri dans l'œil même. 
A côté des débris du noyau de ces phagocytes (Fig. 10, n, n) on 
voit souvent des bactéridies plus ou moins dégénérées et deve- 
nues libres, qui, certainement, se trouvaient auparavant dans 
l'intérieur des leucocytes. 

L’exsudat de la chambre antérieure de l'œil, outre les micro- 
phages, renferme encore un nombre plus ou moins grand de 
macrophages. Ces dernières cellules, dont le rôle comme destruc- 
teurs immédiats des bacilles paraît ètre moins considérable, en- 
globent des leucocytes, souvent en grande quantité. La figure 11 
nous représente un macrophage qui renferme huit autres cellules 
et cinq bactéridies provenant probablement de l'intérieur des 
microphages englobés. Les grands phagocytes sont encore plus 
difficiles à conserver intacts que les petits, et il faut souvent une 
attention spéciale pour les observer d'une façon suffisante. 

Les bactéridies atténuées du premier vaccin, après s’èlre 
propagées dans la chambre antérieure, deviennent également la 
proie des phagocytes. S’allongeant de préférénce en filaments, 
ces bactéridies sont souvent englobées par plusieurs micro- 
phages, réunis mais non soudés en une masse protoplasmique 
commune (Fig. 12). 

En mettant à l'étuve des goutles suspendues d’un exsudat de 
l'œil, qui renferme des bactéridies englobées en grand nombre, 
ou peut se convaincre que beaucoup de bätonnets croissent en 
longueur, manifestant ainsi leur état vivant. 

Lorsque j'ai voulu répéter l'observation qui m'a souvent 
réussi chez les pigeons ‘, et lorsque par conséquent j'introduisis 
une goutte d’exsudat dans du bouillon, je fus surpris par le fait 
que beaucoup de leucocytes conservant, pendant plusieurs 
heures, leur état amiboïde très actif, s'emparèrent sous mes veux 
de bactéridies en voie de croissance qui se trouvaient libres 
auparavant. M’étant convaincu ainsi qu'on ne pouvait pas 
compter sur la mort des phagocytes plongés dans du bouillon, 
j'ai du modifier l'expérience de la manière suivante. Je pris une 
goutte d’exsudat de l'œil d’un rat inoculé avec des bactéridies, 
après la mort de l'animal, survenue à une période où les pha- 
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gocytes renfermaient un assez grand nombre de bâtonnets. Après 
m'être assuré que tous les leucocytes étaient bien morts, j’ajoutai 
du bouillon à l’exsudat, et j'introduisis la goutte suspendue ainsi 
préparée dans l’éluve. Quelques heures plus tard, je pus cons- 
tater que les bactéridies, dont un certain nombre était encore vi- 
vantes, poussèrent dans l’intérieur des leucocytes el s’allongèrent 
dans le bouillon en forme de filaments (Fig. 13, 14). Ceci prou- 
vait que les bacilles charbonneux avaient été englobés à l'état 
vivant. La virulence de ces bactéridies intraphagocytaires n’a 
pas été étudiée à l’aide de la méthode compliquée que j'avais 
employée dans mon travail sur les pigeons. Je me suis contenté 
cette fois de la constatation du fait que l’exsudat, au moment 
où la phagocytose était déjà très grande (par exemple le qua- 
trième jour après l’inoculation), introduit sous la peau des 
cobayes, leur donnait le charbon mortel. 

Après avoir vu une phagocytose prononcée chez tous les rats 
examinés à ce point de vue, je me suis demandé par quelle raison 
ce phénomène a pu si complètement échapper à M. G. Frank? 
En lisant son mémoire, je fus frappé par la circonstance que dans 
ses conclusions M. Frank parle d’un ton beaucoup plus positif 
que dans l’exposé des faits. Ainsi, en décrivant les phénomènes 
du troisième jour de la maladie, il dit que jamais il n’a été en 
élat de constater « avec certitude » la présence des bacilles dans 
l'intérieur des leucocytes. Il y avait donc quelque chose comme 
de la phagocytose sur les préparations de M. Frank, seulement 
il ne pouvait point s'en assurer d’une manière suffisante. Plu- 
sieurs fois aussi M. Frank parle des bacilles disposés en amas 
compacts, et dans un passage il dit même que ces amas «ont des 
contours régulièrement arrondis ». Qu'est-ce donc que ces amas 
de bactéridies à forme ronde se trouvant dans le tissu infiltré, 
sinon des phagocytes remplis de bacilles charbonneux ? Le noyau 
de ces cellules à pu d'autant plus facilement échapper à M. Frank 
qu'il ne faisait point de colorations doubles de ses préparations. 
Cette interprétation me paraît d'autant plus probable que tous les 
observateurs autres que M. Frank ont pu observer la phagocytose. 
plus ou moins développée. chez le rat blanc. 
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Chez les espèces animales très sensibles au charbon, comme 
le lapin, le cobaye, et la souris, une phagocytose assez pro- 
noncée à l'endroit de l'inoculation, vis-à-vis de la bactéridie 
introduite, est un signe que l'animal survivra à l'infection, soit 
à cause de son état réfractaire, soit par suite de l’inefficacité du 
virus. En se basant sur cette règle, on est en état, à peu d'excep- 
tions près, de prévoir d'avance le résultat des expériences. Les 
choses se passent d’une manière bien différente chez les espèces 
moins sensibles ou relativement réfractaires, comme le pigeon 
et le rat blanc. Chez ces animaux on voit souvent, après une 
phagocytose très active à l'endroit de l’inoculation, et après la 
disparition complète de tous les phénomènes locaux, l'affection 
vénérale mortelle se déclarer. Dans ces cas, la mort survient 
quelquefois très tardivement. Ainsi un des rats de Berlin mourut 
19 jours après avoir été inoculé avec un virus de virulence 
inférieure à la moyenne; la rate de cet animal (long de 175 mil- 
limètres sans compter la queue), a atteint une longueur de 
56 millimètres, ce qui confirme la règle générale que cet organe 
s’hypertrophie en raison directe de la durée de la résistance. 

L'étude des phénomènes qui se passent dans les organes des 
rats morts du charbon est très importante au point de vue de la 
phagocytose en général. Nous avons dit plus haut que M. ess 
a déjà décrit des bactéridies intracellulaires dans la rate et le foie 
du rat blanc. En examinant des coupes de ces organes colorés 
par la méthode de Gram, avec coloration préalable par le picro- 
carmin, on trouve facilement un nombre plus ou moins considé- 
rable de cellules contenant des bactéridies. Ce ne sont que rare- 
ment des microphages, car la grande majorité de ces phagocyles 
rentre dans la catégorie des macrophages, représentés par des 
cellules de la pulpe splénique, les cellules étoilées de M. Aupffer, 
et Les leucocytes uninucléaires siégeant dans les capillaires du 
foie. 

Le protoplasma de ces macrophages contient beaucoup de 
vacuoles remplies d’un liquide parfaitement transparent. Sou- 
vent on voit ces vacuoles se former autour des bactéridies englo- 
bées, et qui subissent alors évidemment une influence nuisible. 
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Cela est surtout probant dans les cas où la vacuole se développe 
autour d'une partie du bacille qui manifeste seule une dégéné- 
rescence, traduite par le changement de coloration (Fig. 19, 20). 
A mesure que les macrophages se remplissent de bactéridies, la 
formation de vacuoles devient de plus en plus abondante, de 
sorte que bien souvent le protoplasma de la cellule ne forme 
qu'un sac à parois minces, rempli par une substance lransparente 
et composée évidemment des sécrétions du phagocyte et du 
parasite (Fig. 21). Le noyau, conservant sa forme caractéris- 
tique, se trouve logé dans l'épaisseur du sac (Fig. 23, n). Dans 
des cas rares, j'ai pu observer le phénomène de mitose des 
macrophages ne renfermant point de bactéridies, ou bien en 
contenant un certain nombre (Fig. 22, n). 

Les macrophages, déjà assez grands au début, s'hypertro- 
phient pendant leur lutte avec le microbe, ce qui leur donne un 
aspect souvent tout à fait particulier. En outre des bactéridies, 
ils englobent encore des microphages (Fig. 24) et des lympho- 
cytes qui s'accumulent dans leur voisinage et concourent à 
l'augmentation de leur volume. Des macrophages pareils rem- 
plissent souvent des capillaires entiers en prenant des formes 
parfois bizarres (Fig. 25). A mesure que ces phénomènes se déve- 
loppent davantage, les macrophages deviennent tellement grands 
et compliqués, qu'il n’est rien moins que facile de les distin- 
ouer d’une manière suffisante. Le plus souvent on ne trouve 
sur une coupe qu'une partie d'un macrophage hypertrophié, 
et encore on ne voit qu'une masse de cellules ‘ et de ba- 
cilles enveloppés d'une couche de protoplasma très mince, et 
entourés par un grand nombre d’autres cellules. Ce n’est que 
dans les cas où les macrophages ont des dimensions encore mé- 
diocres, et où leur noyau se trouve bien placé, qu'on peut d’une 
manière certaine déterminer la signification de ce que l’on voit. 
C’est ainsi que dans le phagocyte remplissant un capillaire 
élargi du foie et représenté sur la figure 27, on distingue nette- 
ment un protoplasma assez abondant, quatre bactéridies dégé- 
nérées, pâles, et sept microphages englobés présentant différents 
stades de dissolution ; le noyau (n) avec les propriétés caractéri- 


sant celui des macrophages, et situé à la périphérie de la cellule, 


1. Quelquelois les microphages englobés par les grands phagocytes contiennent 
eux-mêmes des bactéridies dans leur intérieur. 
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ne laisse aucun doute que l'interprétation donnée est bien 
exacte. 

Des macrophages beaucoup plus hypertrophiés que celui que 
je viens de décrire, et renfermant un plus grand nombre de bacilles 
et de cellules, peuvent être facilement pris pour des amas de 
leucocytes et de bactéridies libres se trouvant parmi les cellules. 
Cette interprétation ne correspond pas à la vérité, mais elle peut 
cependant se présenter d'autant plus facilement à l'esprit que la 
quantité du protoplasme du macrophage devient souvent très 
restreinte, et peut, par conséquent, rester inaperçue. Je suppose 
que dans un certain nombre de cas où, au lieu de phagocytose, 
on à cru à un simple entourage des microbes par des amas de 
leucocytes, 1l s'agissait également de grands macrophages rem- 
plis de parasites et de cellules mêlés les uns aux autres. 

En poursuivant l'étude des coupes d'organes où se fait la 
lutte des macrophages avec les bactéridies, on observe encore 


un phénomène qui ne peut pas rester sans une mention spéciale. 


Les macrophages remplis par des bacilles et des cellules, se 
gonflant par suite de la formation de vacuoles trop grandes, 
finissent par éclater et laissent échapper leur contenu. Les bac- 
téridies libérées de cette manière manifestent très souvent des 
signes d'une dégénérescence commencée auparavant. Ainsi on 
rencontre des bactéridies en forme de filaments ou bâtonnets, 
avecdes segments colorés alternativement en violet eten rose, et 
des bactéridies qui se trouvent en dehors des cellules, mais dans 
le voisinage de masses amorphes, restes du protoplasma du ma- 
crophage éclaté (Fig. 26). Ces bactéridies présentent justement 
l'aspect caractéristique qui a déjà frappé M. Loe/ffler, et qui est re- 
produit sur les photographies de M. Xoch. Seulement, d’après ces 
dernières, on aurait pu croire que les bacilles dégénérés se trou- 
venttoujours en dehors des cellules, ce quin’est réel que pour l'in- 
fime minorité des bactéridies. Les préparations qui ont été pho- 
tographiées par M. Xoch ont été faites en étalant simplement 
sur la lamelle le suc des organes, tandis que pour se faire une 
idée juste de la relation des microbes avec les phagocytes, des 
coupes sont absolument indispensables. 

L'examen des phénomènes qui se passent dans l'organisme 
des rats morts du charbon, démontrent la continuation de 


la lutte des cellules contre l'invasion des bactéridies dans le sein 
14 
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des organes internes, et nous fournit une preuve de plus de 
l'importance des phagocytes. 

Puisque les mêmes individus qui ont déjà résisté à une 
ou plusieurs inoculations précédentes restent néanmoins aptes 
à contracter le charbon mortel, on a le droit de rejeter la théorie 
de l’immunité des rats blancs proposée par M. G. Frank. D’après 
cette théorie, l’immunité serait due à l’épaisseur de la peau et 
à la texture serrée du tissu sous-cutané des rats blancs. Il est 
évident que les conditions de structure sont les mêmes chez 
un rat qui résiste à la bactéridie, et chez le même rat qui 
meurt à la suite du charbon. La peau est très fine chez les 
oiseaux, notamment chez les poules, qui résistent cependant 
infiniment mieux au charbon que les rats. La comparaison de la 
finesse de la peau chez les oiseaux réfractaires, avec l'épais- 
seur de la peau chez les cobayes qui sont très sensibles au char- 
bon, nous montre que l'interprétation de M. Frank n’est pas 


admissible. 
VI 


Parmi les objections qui ont été formulées contre la théorie 
des phagocytes, celles concernant le charbon des rats blancs 
paraissaient être les mieux fondées. 

Il est incontestable, en effet, que certains cas d'immunité sont 
dus à des agents autres que les phagocytes, et j'étais tout à fait 
disposé à considérer le charbon des rats blancs comme un exem- 
ple de cette espèce. Ce n’est qu'après l'avoir examiné de plus 
près, que j'ai cru possible de le ranger dans la même catégcrie 
que les autres exemples de guérison et d’immunité relative que 
j'ai déjà étudiés. 

De mème que l’immunité acquise des lapins contre le rouget 
des porcs et l’immunité naturelle et relative des pigeons * pour 


4. A propos du charbon de pigeon, je dois faire la remarque suivante sur lopi- 
nion de M. Lubarsch à ce sujet. Dans mon article (Annales 1890, n° 9, p. 67, 78) je 
cite cet auteur comme admettant la non-intervention des phagocytes dans l’immu- 
nité relative des pigeons pour le charbon. M. Lubarsch m’écrit que dans le cas où 
il n'avait point observé de phagocytose, il s'agissait d'un nombre trop restreint de 
bacilles injectés, (500, 567), de sorte que déjà à cause de cela la phagocytose ne put 
être constatée sur ses préparations. M. Lubarsch n'a nullement voulu se servir 
de cette observation pour affirmer que les pigeons réfractaires n'étaient point 
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le charbon, (cas qui ont été invoqués par MM. Emnmerich et di 
Mattei ainsi que par M. Czaplevsky contre la théorie des phago- 
cytes), le charbon des rats blancs nous donne une preuve nou- 
velle de l'importance de ces cellules dans la résistance de l’or- 
ganisme contre l’agression des microbes. 

Ce travail peut être résumé dans les propositions suivantes : 

1° Les rats blancs ne possèdent nullement l’immunité com- 
plète qui leur a été attribuée par M. Behring: ils présentent une 
résistance plus ou moins considérable à la bactéridie; mais cette 
résistance est peu solide, ainsi que l’a démontré M. Loe/fler. 

2° La bactéridie, même atténuée, se développe dans l’orga- 
nisme des rats blancs les plus résistanis. Il se produit ainsi une 
affection charbonneuse qui se termine dans beaucoup de cas 
par la guérison complète de l'animal, comme l’a prouvé 
M. G. Frank. 

3° Dans cette guérison des rats blancs, les phagocytes jouent 
un rôle très important en détruisant les bactéridies vivantes. 

4° Mème dans des cas de charbon mortel, on observe une 
lutte des cellules contre le microbe, lutte qui est soutenue sur- 
tout par les macrophages des organes parenchymateux, tels 
que la rate et le foie. 


EXPLICATION DES FIGURES. 


Les contours de toutes les figures ont été pris à l'aide d’une chambre 
claire de Nachet. 
PLANCHE V 


Toutes les figures de cette planche, sauf les figures 13 et 14, faites d’après 
le vivant, ont été prises d’après les préparations étalées et colorées avec une 
solution aqueuse de bleu de méthylène. 

Fig. 4. — Un microphage rempli de bactéridies. Exsudat sous-cutané 
du quatrième jour. Grossissement : Ocul. 4, Syst. 1/18 Zeiss. 

Fig. 2. — Un autre microphage de même origine, 4 + 1/18. 

Fig. 3. — Un microphage du même exsudat, avec deux bactéridies arti- 
ficiellement libérées, 4 + 1/18. 

Fig. 4. — Un microphage du même exsudat, renfermant des bactéridies 
pour la plupart dégénérées. 4 + 1/18. 


sujets à la phagocytose, par la simple raison que tous les pigeons inoculés par 
lui avec des doses suffisantes ont contracté le charbon mortel. Je rectifie avec 
plaisir le passage de mon article sur le charbon des pigeons en ce qui concerne 
l'opinion de M. Lubarsch. 
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Fig. 3. — Un microphage éclaté du même exsudat, « bactéridie à forme 
conique, à reste du noyau. 4 + 1/18. 
Fig. 6. — Un microphage rempli de bactéridies. Exsudat de l'œil, retiré 


72 heures après l’inoculation. 4 + 1/18. 

Fig. 7. — Un autre microphage de la même source. 4 + 1/18. 

Fig. 8. — Un microphage du même exsudat. Les bactéridies englobées 
sont très pâles. 4 + 1/18. 

Fig. 9. — Un microphage de même origine laissant échapper les bacté- 
ridies. 4 + 1718. 

Fig. 40. — Les restes d'un autre microphage du même exsudat; n, débris 
du noyau. 4 + 1/18. 

Fig. A1. — Un macrophage contenant des bactéridies et des leucocytes; 
n, noyau du macrophage. Exsudat de l'œil, retiré 46 heures après l'inocula- 
tion. 3 + 1/18. 

Fig. 42. — Bactéridies du premier vaccin englobées par des microphages. 
Exsudat de la chambre antérieure. 3 + 1/18. 

Fig. 13. — Microphage mort avec une bactéridie qui pousse dans du 
bouillon. Grossissement : Ocul. 2 + Syst. F. Zeiss. 

Fig. 4%. — Un autre microphage de la même préparation; @, bacille 
mort. Ocul. 4 + Syst. F. 

PLANCHE II 


Toutes les figures ont été dessinées d'après des préparations colorées 
avec le picrocarmin et le violet de gentiane d’après la méthode de Gram. 


Fig. 15 er 16. — Deux microphages remplis de bactéridies. Exsudat 
de l'œil, retiré 46 heures après l’inoculation. 3 + 1/18. 
Fig. AT et 18. — Deux autres microphages renfermant des bactéridies 


dégénérées. Même origine. 3 + 1/18. 
Fig. 19. — Macrophage de la rate d'un rat mort du charbon; v, vacuole 
entourant une moitié de la bactéridie. Coupe de l'organe frottée sur la lame. 


3 + 1/18. 

Fig. 20. — Le même macrophage dans une autre situation, afin de mieux 
prouver la présence du bacille dans l'intérieur de la cellule. 3 + 1/18. 

Fig. 21. — Un macrophage du foie du même rät charbonneux. 3 + 1/18. 

Fig. 22. — Un autre macrophage de la même source; », noyau en mitose. 
3 + 4/18. 

Fig. 23. — Un macrophage logé dans un capillaire du foie du même 
rat; 7, noyau du macrophage. 3 + 1/18. 

Fig. 24. — Un macrophage du foie d’un autre rat mort du charbon. 
3 + 1/18. 

Fig. 25. — Un autre macrophage du foie du même rat; 7, noyau du 
macrophage. 2 + 1/18. 

Fig. 26. — Capillaire du foie d'un rat charbonneux, limité par des cel- 


lules hépatiques et renfermant des bactéridies dégénérées, des cellules 
entières et des débris du macrophage. 2 + 1/18. 

Fig. 27. — Un macrophage du foie du même animal; #, noyau du macro- 
phage. 3 + 1/18. 


RECHERCHES 


SUR LES ORGANIQUES DE LA NITRIFICATION 


PAREMIS NW INOGERAD;SKATE 


L'idée que la ritrification de l’ammoniaque dans le sol et 
les eaux est due à l’action d’un microbe spécial, fut introduite 
dans la science par les travaux de MM. Schlæsing et Muntz?. 
Leurs résultats ont servi de point de départ à une suite de tra- 
vaux remarquables, mais la question est toujours loin d’être 
complètement éclaircie. ; 

Je peux me dispenser de décrire ici les expériences de 
MM. Schlæsing et Muntz. Elles l'ont été si souvent que je les 
suppose connues du lecteur. 

Le résultat qu'elles ont solidement établi est qu’une nitriü- 
cation active ne se produit que sous l'influence d'êtres inférieurs 
habitant le sol. 

Était-il démontré par ces savants que cette fonction n’est 
propre qu à un microbe spécial, qu'ilexiste un ferment nitrique? 
Sur ce point, on ne peut qu'être d'accord avec M. Duclaux, que 
« si l’on ne faisait pas bénéficier les résultats de MM. Schlæsing 
et Muntz de toutes les notions connues et sûres sur l'histoire 
des infiniment petits, on pourrait trouver incomplète la démons- 
tration qu'ils ont voulu donner de ce fait, que la nitrification n’a 
heu que par l’action de certains ferments. Quand on veut démon- 
trer une vérité de cet ordre, la première chose à faire est 
d'isoler l'espèce active, de l’ensemencer seule dans un liquide 

4. Travail fait à l'Institut hygiénique de l'Université et au laboratoire de chimie 


agricole du Polytechnicum de Zurich. 
2. Comptes rendus, t. 84, 85, 86, 89. 
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approprié, et de montrer qu’elle y produit sa réaction caracté- 
ristique. ‘ 

I est vrai que MM. Schlæsing et Muntz ont rendu très 
probable l'existence d’un ferment nitrique, en démontrant que 
l’action oxydante sur les sels ammoniacaux ne peut être consi- 
dérée comme propre à tous les organismes exerçant des fonc- 
tions oxydantes quelconques ; certaines moisissures, par exem- 
ple, ne nitrilient pas. 

Ces savants ont aussi tenté d'isoler le microbe actif. Ce but, 
ils ont cru pouvoir l’atteindre par des séries d’ensemencements 
dans des liquides stérilisés, en prenant à chaque fois la semence 
dans la culture la plus récente. Mais un organisme nitrifiant 
n’est malheureusement pas si facile à isoler, et on ne parvient 
pas, nous le verrons, à éliminer par la méthode employée tout 
microbe étranger au phénomène. 

On n’a même pas la certitude que les formes observées par 
MM. Schlæsing et Muntz, dans les liquides en voie de nitrifica- 
tion, appartenaient au ferment nitrique présumé et non à quelque 
microbe banal, puisqu'on manque de données précises sur la 
marche du phénomène dans ces cultures, que les auteurs 
croyaient pures. Quand la nitrification y était très intense, on 
avait certainement raison d'admettre que le ferment nitrique y 
prospérait, et que les formes découvertes dans les liquides lui 
appartenaient du moins en majeure partie ; quand, en présence 
d’une riche végétation bactérienne, la nitrification était lente et 
insignifiante, on concluait, au contraire, qu’on n'avait pas sous 
les yeux l’espèce active, mais on ne pouvait aller plus loin dans 
la voie de la spécification. 

Nous voyons que le côté purement bactériologique de la 
question restait encore obscur après les travaux de MM. Schlæ- 
sing et Muntz. Mais le problème y était en somme déjà éclaire 
à tel point que l’on pouvait prévoir sa solution définitive dans 
le sens avancé par les savants chimistes français. Aux bactério- 
logistes incombait maintenant la tâche de préciser ce qu'il y 
avait encore de sommaire dans ces travaux. 

Je passe sur les travaux de M. Warington, de M. Emich et 
autres savants, qui, tout en apportant des détails intéressants, 


1. Microbiologie, p. 709. 
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n'eurent pour résultat que de confirmer ceux de MM. Schlæsing 
et Muntz. J'ai hâte d'arriver aux travaux bactériologiques pro- 
prement dits, qui ont eu pour but spécial d'isoler le ou les orga- 
nismes nitrifiants, et d'étudier leurs propriétés morphologiques 
et physiologiques. 

[soler un microbe est depuis quelque temps une tâche à la 
portée de tout bactériologiste, et on ne pouvait s'attendre à 
aucune difficulté dans cette étude. Les savants qui l’ont entre- 
prise n’ont pas manqué, mais ils n'ont guère récolté que des 
échecs : on n’a réussi à découvrir de ferment nitrique ni dans le 
sol, ni dans les eaux, et une question qui paraissait très voisine 
de sa solution s’en éloignait de plus en plus. 

En 1886, quatre travaux s’occupèrent du sujet. Celui de 
M. Heraeus ‘ est le seul qui prétende avoir donné un résultat 
positif. Voyons si ses expériences justifient ses conclusions. 

Ce savant s’est proposé d'isoler de l'eau, de l'air et du sol, 
une certaine quantité d'espèces, et de les étudier au point de 
vue de leur action sur l’ammoniaque et l'acide nitrique. Il se 
servait des méthodes usitées: ensemencement de la gélatine 
nutritive par une certaine quantité d’eau ou de terre, plaques, 
cultures pures en milieux gélatinisés. Douze espèces furent 
isolées de leur milieu naturel, qui était pour trois d’entre elles 
le sol, pour les autres l'eau de la Sprée et une eau de source. 
Cultivées dans un liquide contenant du carbonate d’ammoniaque, 
du sucre, des sels minéraux, elles se montrèrent dépourvues 
d'actions oxydantes sur l’'ammoniaque, ce qui était étrange, dit 
M. Heraeus, car deux des espèces étudiées, provenant du sol, y 
étaient répandues en quantités énormes. Alors, pour faciliter la 
découverte d'organismes nitrifiants, on provoqua préalablement 
une mitrification active, en introduisant du terreau dans un 
liquide ammoniacal. « J'avais ainsi à ma disposition, dit l’auteur, 
un liquide où une oxydation énergique élait en train, etje devais 
réussir maintenant à trouver les microorganismes exerçant 
cette fonction. » En fait d'organismes, on ne remarquait dans le 
liquide qu'une membrane très mince à la surface. Pour s’assu- 
rer que cette membrane contenait des microbes nitrifiants, 
on en ensemença des lambeaux dans des liquides nitrifiables. 


4. Sur les bactéries des eaux de source et sur les propriétés oxydantes et 
réductrices des bactéries en général. Zeitschrift f. Hygiene, t. 1, 1886. 
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Au bout de dix jours, la nitrification y était très prononcée, un 
dosage d'acide nitrique au moyen de l’Indigo était même pos- 
sible. Le lieu où on pouvait rechercher les organismes nitrifiants 
élant ainsi étroitement limité, on procéda à l'isolement des 
microbes de l’infusion de terre, par la méthode des plaques. 
On y trouva deux espèces. Deux autres furent isolées d’une 
urine conservée pendant trois semaines, et où le liquide 1oda- 
mylique démontrait la présence de nitrites. 

Les expériences de nitrification avec ces quatre espèces à 
l'état pur eurent le résultat suivant : au bout de trois jours, on 
constatait une réaction perceptible; au bout de six, une réaction 
assez intense avec la liqueur iodamylique ; mais les quantités de 
nitrates formées élaient si faibles, qu'un dosage, même avec 
l'indigo, élait impossible. 

L'expérience n'’alla pas plus loin. M. Heraeus semble consi- 
dérer ce résultat comme positif; mais il est difficile de lui 
accorder que cela suffit pour conclure à l’action nitrifiante des 
organismes qu'il a isolés. 

Aussi peu probante que celle-ci, est une autre suite d’expé- 
riences du même auteur avec un grand nombre d'espèces choisies 
au hasard parmi les microbes connus. Plusieurs d’entre eux, 
comme le Micrococcus prodigiosus, le bacille typhique, celui du 
charbon et d’autres encore seraient, selon l’auteur, des orga- 
nismes nitrifiants, car leurs liquides de culture donnent au bout 
de quelques jours un bleuissement avec la diphénylamine. 

M. Heraeus semble avoir ignoré que des liquides stériles et 
mème dépourvus d’ammoniaque, conservés dans des vases non 
bouchés hermétiquement, se chargent peu à peu de composés 
nitreux et nitrés, qui sont des corps extrèmement répandus 
dans l'air, dans les poussières, un peu partout. Comme nous 
employons, en outre, des réactifs très sensibles pour déceler 
leur présence, l’expérimentateur doit bien se garder d'invoquer 
tout de suite l’action des organismes, aussitôt qu'il a constaté 
un bleuissement avec la liqueur iodamylique ou la diphényla- : 
mine, ou quelque autre réaction d’une sensibilité extrême. I n’y 
a qu'une nitrification intense, ne s'arrètant qu'avec la transforma- 
tion complète de l’'ammoniaque, qui ne laisse aucun doute rela- 
tivement à l'intervention des organismes dans le phénomène. 
Dans le cas d’une nitrification insignifiante. une foule de pré- 
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cautions seraient nécessaires à prendre pour prouver que Îles 
microbes y sont pour quelque chose; on a droit d'exiger alors 
des indications précises relativement à la pureté des substances 
employées, et surtout un contrôle minutieux au moyen de 
liquides identiques à ceux de la culture, mais restés stériles. 

Au lecteur qui trouverait ces exigences exagérées, je recom- 
manderai de consulter une littérature, déjà ancienne, sur la 
formation des nitrites et nitrates dans l'air, accompagnant 
l’évaporation, la combustion, par l'intermédiaire des substances 
alcalines, etc. Un travail de M. A. Baumann', qui a éclairci 
ces questions très controversées, est particulièrement instructif. 
Cet auteur a démontré que la source principale des acides d'azote 
dans l'air, surtout dans nos laboratoires, est la combustion du 
gaz d'éclairage, et que ces acides se dégagent à l'état libre 
autour des flammes. Il est clair, alors, que les liquides alealins, 
destinés à subir la nitriftication, doivent les absorber avidement 
et s’en charger peu à peu. En effet, le fait qu'on obüent dans les 
expériences de nitrification et avec les liquides de contrôle 
restés stériles, la réaction de l'acide nitreux après un temps plus 
ou moins long, ne peut échapper à un observateur attentif”. 

En revenant aux expériences de M. Heraeus, on n’a pas la 
conviction que l’auteur n'ait pas été induit en erreur par les 
traces d'acide nitreux venues du dehors. Il croit, par exemple, 
observer un fait de nitrification, quand il obtient fa réaction 
iodamylique avec de l'urine conservée quelques semaines après 
avoir subi la fermentation ammoniacale. Rien d'étonnant que 
cette réaction soit intense et lui permette de conclure à la pré- 
sence de beaucoup d'organismes nitrifiants. En ellet, 1l suffit, 
pour obtenir un résultat positif, que l’action réduetrice d’un 
microbe quelconque so:t nulle ou faible dans les conditions de 
l'expérience pour qu'il y ait accumulation lente de nitrites dans 
les liquides de culture alcalins. 

Les expériences de M. Heraeus n'étant pas irréprochables, 


4. Sur la formation de l'acide nitrique et nitreux dans la nature par l'évapora- 
tion de l’eau, par l'intermédiaire des substances alcalines et dans le sol. Landw. 
Versuch-Stationen, t. XXXV, 1888. 

2. [1 est facile de s'assurer qu’une solution de carbonate d’'ammoniaque à 1 0/0, 
gardée à l'étuve en couche peu épaisse dans un vase ouvert, donne au bout 
de 24 heures une réaction perceptible avec la diphénylamine; au bout de 3 jours 
cette réaction est très intense. 
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nous ne pouvons pas accepter sa conclusion que la fonction 
nitrifiante n’est pas un privilège de certains ferments spéciaux, 
mais qu'elle est très fréquente dans le monde des microbes. 
Nous n’aflirmerons certainement pas que des microbes divers 
ne puissent former des traces d'acide nitrique dans des condi- 
tions appropriées; mais des expérientes plus soigneuses que 
celles dont nous parlons sont nécessaires pour le démontrer, et 
puis nous sommes de l'avis qu'il faut se garder de confondre 
cette question avec celle de la nitrification dans le sol. M. Heraeus 
n’a découvert aucune espèce dont le pouvoir nitrifiant soit assez 
intense pour qu'on puisse lui attribuer ce phénomène. 

Un travail de M. Frank’ a eu le même résultat négatif. Le 
savant botaniste a isolé un microbe très fréquent dans plusieurs 
échantillons de terre, et l’a étudié au point de vue de son pouvoir 
nitrifiant. Il l’en a trouvé dépourvu, de même que certains 
Hyphomycètes, Oïdium et Torula, trouvés dans les mêmes 
terres. 3 

MM. Celli et Marino Zucco * expérimentèrent avec 5 espèces 
de micrococcus qu'ils isolèrent d’une eau de Rome riche en 
salpètre. Au bout de quelques jours, les liquides de culture leur 
donnaient une réaction avec la diphénylamine, mais le même 
liquide non ensemencéla montrait aussi, quoique plus faiblement. 
Ils conclurent à la possibilité de la nitrification sans le concours 
des bactéries, ces dernières rendant cependant le phénomène 
plus intense. 

M. Adametz * enfin n’a eu que des échecs. Il ne se formait 
que des traces de nitrates dans toutes ses expériences, et cela au 
bout de plusieurs semaines. Le résumé de ses études est textuel- 
lement le suivant : un schizomycète ayant la propriété de trans- 
former des quantités considérables d'ammoniaque en acide 
nitrique, un ferment nitrique ne se laissa pas découvrir dans les 
deux échantillons de terre étudiés. 

En 1887, M. Frank' continua ses études sur la question. . 
Cette fois, 1l se posa en adversaire résolu de l’opinion dominante 


4. Berichie d. deutschen botanisehen Gesellschaft, t. IV, 1886. 

2. Sur la nitrification. Rendiconti della R. Accademia dei Lincei. Roma, 1886: 

3. Recherches sur les organismes inférieurs du sol. Inaugural-Dissertation. 
Leipzig, 1886. 

4. Deutsche landw. Presse, t. XIV; Landw. Jahrbucher, t. XVE, 1887. 
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sur la nitrilication, et en chercha la cause dans des phénomènes 
anorganiques, notamment dans l’action des substances alcalines. 
C’est une théorie déjà ancienne et restée toujours un peu confuse 
dans ses démonstrations, qu'il tenta de rajeunir, maïs sans 
succès. 

Ses expériences furent vivement critiquées par M. Landolt, 
M. Plath' et M. Baumann?, qui démontrèrent, une fois de plus, 
que des influences purement chimiques ne suffisent pas pour 
expliquer le phénomène de nitrilication dans le soi. M. Frank 
répliqua en insistant principalement sur ce fait qu'il avait isolé 
plusieurs microbes du sol « par les méthodes usitées », mais que 
jamais, malgré des efforts réitérés, il n'avait constaté dans leurs 
cultures pures même des traces de nitrification. « Quoique étant 
comme d’autres, en état, disait le savant botaniste, de trouver 
des microbes où ils sont présents et manifestent leur activité, 
je ne suis pas néanmoins de ceux qui rendent un bacille respon- 
sable de ce qu'ils ne peuvent pas expliquer. » e 

En 1888, M. R. Warington* étudia un grand nombre d'espèces 
bactériennes, entre autres, au point de vue de leur action nitri- 
fiante. Aucune de ces espèces, isolée, n'en montra en culture 
pure. Ajoulait-on un peu de terre aux mêmes liquides, une nitri- 
fication s’accusait bientôt. [l conclut que l'organisme nitrifiant 
‘est encore à découvrir. 

Enfin tout récemment MM. Percy Frankland et Grace Fran- 
kland# se proposèrent d'étudier la morphologie d’un certain 
nombre de microorganismes communs dans le sol et les eaux 
fluviales, et de rechercher si l’action réductrice sur les nitrates 
ou oxydante sur l’ammoniaque est une qualité constante pour 
la même espèce. Douze espèces furent isolées et soigneusement 
étudiées. On constata souvent une réduction de nitrates, mais 
pas une seule fois une oxydation de l’ammoniaque. Dans aucune 
des expériences il n’y avait, même au bout de six semaines, de 
traces d'acide nitrique. Mais, en ensemençant un peu de la terre 


4. Landiw. Jahrbücher, 1887. 
DOI LETEA 
3. L'action chimique de certains microorganismes, A report of experiments made 
in the Rothamsted Laboratory, London 1888. Bacter. Centralbl., t. VL. 
4. Sur certains microorganismes typiques de l'eau et du sol. Zeifsehr. f. 


Hygiene, t. VI. 
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d'où provenaient quelques-uns de ces microbes, on provoquait 
très facilement une nitrification intense. 


On voit, par l'aperçu historique que nous venons de termi- 
ner, que pas un des travaux récents sur le sujet n’a donné un 
résultat positif. Mème le concours d’agents vivants dans Le phé- 
nomène a été de nouveau mis en question. Mais c’est aller déci- 
dément beaucoup trop loin, ce concours étant mis hors de doute 
par les travaux de MM. Schlæsing et Müntz. 

Faut-il nier l'existence d'un ferment nitrique spécial par 
désespoir de le trouver, comme l’a fait M. Frank? Tout au 
contraire. Ces échecs mêmes rendent l'existence de ce ferment 
encore plus probable, car il en ressort, avec évidence, que la 
faculté de nitrifier est très rare dans le monde des microbes, et 
que beaucoup d’entre eux, qui sont communs dans le sol, n’en 
sont pas doués. Par conséquent, la cause active du phénomène 
étant sans aucun doute vivante, on est forcé d'admettre que 
cest une fonction propre à très peu de microbes ou à un seul, 
qui a échappé jusqu’à présent aux expérimentateurs. 

Ce qui me confirmait dans cette conviction, c'étaient mes 
études sur deux groupes d'organismes que j'ai appelés Sulfo- 
bactéries et Ferrobactéries, dont les lecteurs des Annales con- 
naissent les propriétés physiologiques: ce sont ces études qui 
m'ont conduit à reprendre la question qui nous intéresse en ce 
moment. S'il y a des organismes dont le rôle est exclusivement 
l'oxydation de l’acide sulfhydrique, et d’autres qui ont adapté 
leurs fonctions à l'oxydation des sels ferreux, on devait à plus 
forte raison induire l'existence d'organismes spéciaux, exploi- 
tant une source d'énergie aussi riche que la combustion de 
lammoniaque du sol et des eaux naturelles. Mes expériences 
antérieures, en me renseignant sur la signification et l’impor- 
tance du phénomène d’oxydation pour la vie de l'être, me don- 
naient elles-mêmes une idée des traits essentiels que doit présen- 
ter ce ferment mitrique introuvable. 

Il ne reste alors qu'à attribuer la longue suite des résultats 
négatifs à l'imperfection des méthodes employées pour l’isole- 
ment des microbes du sol. Cette idée pourra paraître quelque 
peu audacieuse au bactériologiste moderne, fier à juste titre de 
posséder des méthodes sûres, et que quelques-uns croient 
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infaillibles; mais chaque méthode, quelque excellente qu'elle 
soit dans un cas, peut refuser le service dans un autre. De ces 
bactéries refusant tout développement dans les milieux gélati- 
nisés, on en connaît déjà, et leur nombre n’est pas très res- 
treint. J'en ai fait moi-même l'expérience, justement avec les 
organismes oxydants ci-dessus cités, dont la ressemblance phy- 
siologique avec le ferment nitrique présumé est plausible. Mais 
on ne se met que trop rarement en garde contre les causes d’er- 
reurs qui pourraient naître de ce fait. On commence, par exemple, 
l'analyse bactériologique de l’eau et du sol, et c’est la formule 
donnée par les Traités de méthodes bactériologiques, par mêler 
un peu de ces milieux à de la gélatine nutritive qu’on étale en 
plaques. Quand il ne s’agit que du dénombrement des germes 
présents dans ces milieux, passe encore; on est quitte pour 
obtenir des nombres plus ou mois inférieurs à la réalité; mais 
dans un cas comme le cas présent, quand on se met à la recherche 
d’un microbe dont la nature est inconnue, on risque de n’aboutir 
à rien. Que le ferment nitrique ne forme pas de colonies dans la 
gélatine nutritive, et il serait complètement en sécurité contre 
les poursuites des bactériologistes. L'idée en vient rien qu’en 
lisant les travaux que nous venons d'analyser. En effet, un peu 
de terre, introduite dans un liquide ammoniacal, provoque une 
nitrification énergique; mais fait-on passer les organismes de 
cette même terre (ou d’un liquide nitrifié par elle) par la géla- 
tine, on n’en récolte que d'inefficaces. Quelle explication de ce 
fait est plus plausible que celle qui admet que les ferments 
nitriques n'ont pas poussé dans le milieu gélatinisé; on s’est 
involontairement débarrassé de lui. Cette interprétation, surtout 
de quelques expériences de M. Heraeus, s'impose presque, et 
on s'étonne que l’expérimentateur lui-même n'ait pas été frappé 
par cette idée. 

Toutes ces considérations me conduisirent à laisser de côté 
au début de mes recherches toutes les formules, et à procéder 
lentement, mais sûrement. Découvrir et isoler un organisme 
nitrificateur n'a pas été un problème très facile, et mes efforts 
quelque temps infructeux peuvent présenter quelque intérêt au 
point de vue des méthodes. C’est pour cela que je vais décrire, 
sans pourtant entrer dans les détails, toutes les péripéties de 
cette partie de mon travail. 
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Voici le plan de campagne que je me suis tracé au début : 

19° Commencer par rechercher les conditions de culture en 
liquides nutritifs éminemment favorables à la nitrification et 
défavorables aux phénomènes réducteurs ; 

20 En tenant ces conditions constantes, faire une suite de 
cultures assez longue pour éliminer toutes les espèces qui ne 
sont pas adaptées aux conditions favorables à læ nitrification; 

3° Quand on aurait constaté que le peuplement des cultures 
est épuré à tel point qu'il ne change plus, la nitrification restant 
toujours très intense, alors seulement procéder à l'isolement 
de toutes les espèces qui s’y trouvent, et essayer en culture pure 
leur pouvoir nitrifiant. 

Le premier liquide nutritif employé était une solution de 
sels minéraux : phosphate de potasse, sulfate de magnésie, 
carbonate de potasse (à 3 pour mille,) additionnée du chlorhy- 
drate d’ammoniaque destiné à subir la mitrification, et de 
tartrate de potasse (à 0, 1 pour cent), comme aliment hydro- 
carboné. Pour mettre en train la nitrification, on se servait de 
deux échantillons de terre de Zurich : l’une, du terreau très 
riche en matière organique, l'autre, du terreau pauvre en 
matière organique, mais riche en carbonates terreux. On en 
introduisait des quantités différentes dans des matras à fond 
plat d’un diamètre exceptionnellement large, qui contenaient le 
liquide en couche peu épaisse. 

Les premiers essais furent très peu satisfaisants. La nitrifi- 
cation tardait à s'emparer des liquides. Au bout d’une semaine, 
de dix jours, on ne constatait qu'une réaction très faible avec la 
diphénylamine. Cette lenteur me parut suspecte. Évidemment 
les conditions de culture étaient peu favorables à l’action des 
organismes nitrifiants. On varia le degré d’alcalinité, les 
quantités de sel ammoniacal; on essaya des sels ammoniacaux 
différents, mais sans succès apparent. L'idée me vint alors de 
supprimer toute addition de matière organique, et le résultat 
immédiat fut une nitrification très intense. 

Il est depuis longtemps connu que la richesse du milieu en 
matière organique est peu propice à la nitrification. M. Heraeus 
a observé aussi des faits qui semblent démontrer que toute 
addition de substance hydrocarbonée, du moins en cultures 
impures, est peu favorable au phénomène. Moi-même j'ai 
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connu des organismes, qui prospéraient mieux dans des liquides 
presque exempts de malière organique. C'était évidemment le 
cas pour les organismes nitrifiants, car on ne pouvait douter 
que les matières organiques n’entravent la mitrification *. 

Désormais je ne me servis que de solutions de sels anorga- 
niques dans une eau naturelle très pure (celle du lac de Zurich). 
Il y avait des raisons de croire que les organismes nitrifiants y 
trouvaient tout ce qu'il leur faut, puisque leur action ne tendait 
pas à s’affaiblir dans le cours des longues suites d'expériences 
que je faisais. 

Je remarquai encore que l'emploi d’un carbonate terreux, 
notamment du carbonate de magnésie, était plus propice au 
phénomène, et j'adoptai définitivement la composition simple 
du liquide que voici : 


Sulfate d'’ammoniaque. . . . . L gramme. 
Phosphate de potasse. . . .. 1 — 
AGE dla en a Res 1,000 — 


Chaque matras, contenant 100°° du liquide, recevait, en outre, 
0,5 à { gramme de carbonate basique de magnésie suspendu 
dans peu d’eau distillée, et formant avec elle un lait stérilisé par 
ébullition. 

Dans ce milieu, les expériences de nitrification avaient un 
cours assez régulier. Après l’ensemencement du liquide stérile 
par une goutte infinitésimale d’un liquide récemment nitrifié, 
on constatait au quatrième jour une belle réaction avec la 
diphénylamine ; au bout de deux jours de plus, l'intensité de la 
réaction était telle qu’une goutte du liquide transformait quelques 
centimètres cubes de la liqueur diphénylamique en une encre 
bleu noir. Au bout de 15 jours, toute trace d’ammoniaque avait 
disparu. Îl y avait quelquefois des exceptions (leur cause nous 
sera révélée plus loin); mais en somme la régularité du phéno- 
mène était satisfaisante, et je pouvais considérer la première 
partie de ma tâche comme accomplie. 

Inutile de dire que les mêmes liquides, mais non ense- 
mencés et conservés exactement dans les mêmes conditions que 


I. Je n'insisterai pas ici sur l'interprétation exacte de ce fait, qu'on peut 
expliquer de plusieurs manières différentes. 
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les cultures, ne donnaient au bout de deux semaines qu'une 
réaction à peine perceptible, qui n'augmentait d'intensité 
qu'insensiblement. 

Je me mis alors à l’étude des organismes qui peuplaient 
mes cultures. Déjà, par l'examen microscopique direct, on 
s'assura qu'il y en avait plusieurs espèces; le procédé des 
plaques de gélatine en révéla beaucoup. Quelques-unes crois- 
saient rapidement dans le milieu solide en le liquéfiant. Ces 
espèces m'intéressaient peu, car elles tendaient visiblement à 
disparaître, leurs germes étant déjà devenus et devenant de 
plus en plus rares dans les cultures successives. Cependant, je 
fis avec quelques-unes d’entre elles, que je pus identifier à des 
- espèces connues, des expériences de mitrification en culture 
pure, qui eurent toutes un résultat négatif. 

Enfin, au bout d'à peu près trois mois, le peuplement des 
liquides en espèces bactériennes était devenu constant. L'étude 
microscopique soigneuse des colonies qui apparaissaient dans 
la gélatine ensemencée par quelques gouttes d’une culture 
nitrifiée, démontra qu'on retrouvait maintenant toujours les 
mêmes espèces et en mêmes quantités relatives. Évidemment, 
toutes étaient plus ou moins adaptées aux conditions d'existence 
qu’elles trouvaient dans mon liquide, très pauvre en matière 
organique, mais riche en ammoniaque ; et si on n'avait encore 
aucun droit de leur attribuer à toutes le pouvoir nitrifiant, du 
moins on n'avait plus à espérer d’en réduire le nombre par 
ce mode d'expérience. 

Le moment était venu de tenter de les isoler toutes, sans en 
omettre aucune, et d'essayer leur action à l’état pur sur les sels 
ammoniacaux. On se servit naturellement des méthodes usitées 
sans toutefois s’y fier absolument. L'idée que le ferment nitrique 
pourrait être réfractaire à ces méthodes étant toujours présente, 
on soumetlait les liquides à un examen microscopique direct et 
souvent répété; c'est à lui que je dois, nous le verrons, l’éclair- 
cissement de la question. 

Je n'insisteräi pas sur les espèces que j'ai isolées par le 
procédé de culture sur gélatine. Elle ne nous intéressent pas 
pour le moment, leur pouvoir nitrifiant s'étant montré absolu- 
ment nul. Je me contenterai de les énumérer en les désignant 
par des lettres grecques. 
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4, un MICTOCOCCUS ; 

6, un petit Oidium intéressant, formant sur la gélatine des 
colonies roses ; 

y. bâtonnets longs et grèles ; 

à, bâtonnets courts et épais ; 

«, un organisme étrange, n'appartenant probablement pas 
aux bactéries, mais au groupe des espèces bourgeonnantes 
(Sprosspilze). 

L'aspect macroscopique des cultures en voie de nitrification 
ne présentait absolument rien de caractéristique. Le liquide cou- 
vrant la couche de carbonate de magnésie était généralement 
d'une limpidité parfaite. A la surface seulement on distinguait 
un voile extrèmement léger, qu'un œil exercé pouvait aperce- 
voir. Mais, de temps en temps, généralement au sixième ou 
septième jour, et quand la nitrification était déjà très active, on 
voyait le liquide se troubler légèrement. Ce trouble, ou plutôt 
cette faible opalescence, était très passagère. Elle était due, 
comme on le constatait au microscope, à des organismes ovales, 
un peu fusiformes, se mouvant avec une grande agilité dans le 
liquide. Cette coïncidence entre l'apparition de ces stades 
mobiles et une nitrificalion intense fut maintes fois notée, mais 
on ne pouvait pas conclure qu'ils appartenaient au ferment 
nitrique, car on les voyait de nouveau disparaître, sans qu'on 
püt dire ce qu'ils devenaient. 

Il était tout naturel de chercher l’organisme ou les orga- 
nismes oxydant l’ammoniaque dans le voile formé à la surface 
du liquide; l'exemple du mycoderme du vinaigre et d’autres 
organismes oxydants suggérait celte idée. C’est pour cela 
qu’on étudia avec le plus grand soin tous les microbes qui for- 
maient ce voile; c'était principalement l'oïdium £, auquel 
étaient mêlées en quantités peu considérables toutes les espèces 
ci-dessus énumérées. Mais (des expériences avec 8 et les autres 
ne donnèrent qu'un résultat négatif, ce qui était quelque peu 
déconcertant, car 1l n'y avait décidément rien autre chose qu’eux 
dans le voile. 

Je modifiai alors un peu les expériences. J’employai des 
liquides plus riches en ammoniaque, contenant jusqu’à 0,5 à 1 0/0 
de sulfate d’ammoniaque, ou j'ajoutais une solution titrée de ce 
sel au liquide déjà nitrifié. J’espérais, en prolongeant de cette 
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manière la nitrification dans un même matras, provoquer une 
multiplication plus riche de l’organisme recherché, et le rendre 
ainsi plus facile à découvrir. 

J'eus bientôt la clef de l'énigme. 

Mon attention fut attirée par la couche de carbonate 
basique de magnésie au fond des matras, Je remarquai que la 
couche de ce sel, si finement divisé et d’une blancheur si par- 
faite, changeait étrangement d'aspect dans les cultures plus 
anciennes. Le ton en devenait grisàtre et la consistance gélati- 
neuse. Si on balançait légèrement les matras, restés une ou 
deux semaines en repos complet, ce précipité du fond ne se sou- 
lévait pas, en troublant le liquide; il ne bougeait pas, retenu 
comme par une membrane gélatineuse résistante qui se ridait, 
mais ne permettait pas au carbonate de se répartir dans le 
liquide ; enfin, cette membrane se déchirait et la couche unie du 
fond se transformait en gros flocons grisâtres. Étudiés au 
microscope, ces flocons présentaient une structure intéressante : 
ils se composaient de grumeaux transparents de sels, littérale- 
ment* couverts de groupes épais d’une belle bactérie ovale. Sa 
ressemblance parfaite de forme et de grandeur avec les. stades 
mobiles plusieurs fois observés n'était pas à méconnaître. Ajou- 
tait-on un peu d'acide acétique dilué, le sel disparaissait, le 
flocon perdait sa blancheur, devenait plus grisâtre et transpa- 
rent, mais gardait exactement sa forme : une Zooglaea très 
caractéristique apparaissait, peu compacte, car les trous y mar- 
quaient la place des particules du sel dissous. L’impression, que 
faisaient ces formations, était qu’elles ne sont pas un mélange 
accidentel du microbe avec le sel, mais qu’elles sont dues à 
l’action de l'être, qui se fixe sur les particules du précipité et les 
englobe dans la matière gélatineuse qu'il sécrète. Il n’y avait 
nulle trace de ces bactéries à la surface du liquide, ni sur les 
parois des vases; toutes se concentraient dans la couche de la 
base carbonatée, qui disparaissait à vue d’œil, dissoute sous 
leur action. 

Voilà donc où se concentrait dans les liquides en voie de 
nitrification une végétation riche, en comparaison de laquelle 
tout le reste apparaissait comme presque négligeable. Il était 
maintenant très probable, presque sûr, que je tenais le ferment 
nitrique. Un fait venait à l'appui de cette supposition. 
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J'ai déjà dit qu'on constatait parfois quelques irrégularités 
dans les expériences de nitrilication : le phénomène commençait 
tard ou même ne commençait pas du tout. C'était justement 
quand on prenait la goutte de semence en touchant la surface 
d'un liquide nitrifié (limpide en ce moment) par un fil de platine, 
On changea alors la manière de prendre à semence : un tube 
capillaire filiforme, fraîchement étiré et fermé au bout, était 
plongé dans le liquide, et sa pointe cassée, en la pressant au fond 
du vase; quelques petits flocons s’introduisaient dans le tube et 
étaient jetés dans le matras à ensemencer. Au bout de 24 heures 
déjà, la nitrification s’accusait franchement, et, au bout de 3 ou 4 
jours, on avait la réaction bleu-noir avec le diphénylamine, Il 
n'y avait plus d’insuccès et le phénomène se passait avec une 
constance parfaite. 

Il importait maintenant d'isoler l'organisme en question et 
de prouver par une expérience irréprochable que c'était bien là 
le ferment nitrique. Mais comment s’y prendre? Jamais jusqu’à 
présent il ne s’est développé dans un milieu solide. J'essayai 
encore, en l’y introduisant en quantité plus grande. Des flocons, 
pris au fond d’un matras par un tube capillaire à la manière 
décrite, furent jetés et agités dans une coupe d’eau stérilisée, 
repris de nouveau et introduits dans de la gélatine liquéfiée et 
déjà presque refroidie. Ces flocons contenaient des milliers de 
cellules. On notait et on dessinait leurs contours. Les deux ou 
trois premiers jours, aucun changement. Le 4° jour apparais- 
saient, autour et dans l’intérieur des flocons, les colonies con- 
nues des organismes du voile : les colonies hyalines de y, les 
colonies granuleuses de «, les mycéliums touffus de £, ete, etc., 
qui envahissaient peu à peu les flocons. Ces derniers ne mon- 
traient, aussi longtemps qu'on les distinguait, aucun change- 
ment. On essaya d’autres milieux solides transparents, de com- 
positions différentes, qu'il est inutile de rapporter, car ils furent 
aussi peu favorables que la gélatine nutritive communément 
employée. 

L'emploi de milieux solides ne menait ainsi à rien, avec des 
semences à cet état d'impureté ; 1l fallait donc trouver un moyen 
d'éliminer les organismes étrangers du milieu liquide lui-même. 
L'idée me vint d'essayer pour ce but un liquide de composition 
semblable à celui dont je me servais, mais tout à fait exempt 
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de dernières traces de matière organique. Il en renfermait assu- 
rément déjà très peu, et les organismes étrangers au phénomène 
n'y prospéraient certainement pas. Mais ils restaient vivants et 
se multipliaient de nouveau, jusqu'à un certain degré, après 
chaque nouvel ensemencement; puis leur multiplication s’arrè- 
tait, évidemment avec la destruction complète des dernières 
traces de la matière organique. Par contre, le ferment nitrique 
probable s’y trouvait très bien et formait des végétations riches. 
En laissant tout à fait de côté pour cette fois l'explication de ce 
fait étrange, je passe aux expériences avec des liquides à l’eau 
dstllée. 

Préparer un liquide contenant un sel d’ammoniaque et 
tout à fait exempt des dernières traces de matières organiques, 
n'est pas si simple qu'on pourrait le croire. La place me man- 
que pour détailler les précautions prises pour y arriver. Je dirai 
seulement que les sels ammoniacaux du commerce, réputés purs, 
contenant souvent des bases organiques, j'ai dû me préparer 
moi-même du sulfate d’ammoniaque absolument pur. Comme 
base carbonatée, on se servit cette fois du carbonate de chaux 
calciné et saturé de nouveau d’acide carbonique. 

Le résultat de ces expériences fut de nature à surprendre. La 
nirification ne tardait pas à commencer el à se poursuivre avec 
la même intensité qu'auparavant. Le microscope découvrait une 
belle végétation du microbe ovale, comme toujours, dans le 
dépôt de carbonate. Par contre, tous les autres tendaient visible- 
ment à disparaître. Après le second ensemencement, on constata 
avec satisfaction (par ensemencement dans la gélatine) la dispa- 
rition complète de quatre de ces espèces, celles désignées par e, p, 
y, à. Mais l'espèce € tint bon. On tâcha de l’épuiser par des 
séries de cultures dans le même liquide, mais on n’y parvint pas, 
et on perdit finalement l'espérance de l’exelure par ce moyen. 

Si on prenait une goutte de ces dernières cultures, après 
avoir bien agité le liquide, et si on la mélait à la gélatine nutritive, 
on ne remarquail aucune colonie pendant 6 jours. Ce n’est qu’au 
septième qu'apparaissaient des colonies à peine visibles à l'œil 
nu, qui s’agrandissaient avec une lenteur extraordinaire. C'était 
cette petile espèce bourgeonnante <, toute seule, à l’état abso- 
lument pur. La méthode ne révélait que la présence de cet 
organisme dans les liquides en voie de nitrification. On s’assura 
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de nouveau par des expériences répétées qu'il n’était pour 
rien dans le phénomène de nitrification. Sa multiplication dans 
les cultures était tout à fait insignifiante; on fit des dénombre- 
ments, et on constata que le nombre de ses germes ne dépassait 
pas 20 mille par centimètre cube. : 

On arrivait ainsi par exclusion à découvrir avec süreté le 
ferment nitrique dans le microbe ovale du fond. Il était démontré 
aussi que les procédés de culture sur gélatine sont tout à fait 
impuissants à révéler sa présence. 

Bien plus, ils sont le meilleur moyen pour débarrasser un 
mélange de microbes du ferment nitrique, s’il y est présent. Il 
n'y avait plus aucun doute sur la cause des insuccès de mes 
prédécesseurs. 

Le ferment était maintenant à l’état suffisamment pur pour 
les expériences de nitrification dans des milieux pauvres ou 
privés de substances organiques. Il était au moins très pro- 
bable qu'on n’avait aucun droit d'attribuer une action appréciable 
quelconque à l’espèce étrangère, présente en quantité si insigni- 
fiante et à demi épuisée. 

Mais il étail nécessaire pour d’autres expériences de débar- 
rasser complètement le ferment de tout organisme étranger. 
Après l’avoir épuré à ce point, l’idée d'utiliser pour ce but sa 
qualité négative de ne pas croître dans la gélatine nutritive 
paraissait facilement applicable. 

On employa alors la méthode en sens inverse, c’est-à-dire 
pour déceler les impuretés mêlées aux masses du ferment. 

Le procédé suivant fut adopté : avec un tube capillaire, on pre- 
nait du fond des matras quelques gouttes contenant des grou- 
pes de cristaux de carbonate de chaux, collés ensemble en gru- 
meaux visibles à l'œil nu par les zooglées du ferment. On les jetait 
dans un ballon rempli d’eau stérilisée. On reprenait de nou- 
veau ces grumeaux par le tube capillaire; avec un peu de liquide, 
et on faisait tomber du tube capillaire un certain nombre de 
gouttes séparées, sur la surface de la gélatine étalée en couche 
solide‘. La gélatine s’imbibait bientôt du liquide des gouttes, 
mais la place en restait bien marquée par les cristaux du car- 
bonate de chaux. On laissait ces plaques dix jours à 18° et, au 


1. Je me servais pour celte expérience de ces petits cristallisoirs à couvercle, 
qui ont été employés la première fois, je crois, par M. Petri. 
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bout de ce temps, on soumettait les résidus des gouttes à un 
examen microscopique. Il y en avait toujours assez qui ne mon- 
traient aucune colonie. Alors, on enlevait (sous le microscope et 
en se servant d’un prisme de préparation), de ces résidus restés 
stériles, quelques cristaux de carbonate de chaux, qu'on intro- 
duisait dans les liquides à ensemencer. 

J'ai ensemencé de cette manière 6 matras : dans tous, la 
nitrification se déclara, mais pas avant trois semaines. La cause 
de ce retard était sans doute dans la quantité minime de la 
semence ; mais peut-être encore dans un état maladif du ferment 
après le traitement qu'il a eu à supporter. Au bout d’un mois, il 
s'était formé dans trois d’entre eux des quantités dosables 
d'acide nitrique. Tous, à l'exception d’un seul, ne contenaient 
aucun organisme étranger. Pour s’en assurer, on puisait dans 
chacun des matras, après en avoir agité le contenu, quelques 
grosses gouttes qu’on faisait couler dans des éprouvettes avec 
de la gélatine nutritive non liquéfiée. Ces éprouvettes restèrent 
complètement ‘stériles pendant un temps indéfini. J'avais donc 
fini par isoler le microbe nitrifiant. 


Résumons les résultats de mes recherches, exposées dans 
ce mémoire : 

1° MM. Schlæsing et Müntz avaient raison en attribuant la 
nitrification à un organisme spécial, à un ferment nitrique, dont 
le siège naturel est Le sol; 

2° Ce microbe se laisse isoler et se développe richement 
dans les liquides appropriés, en exerçant la fonction qui lui est 
propre ; 

3° Les résultats contraires de mes prédécesseurs s’expli- 
quent facilement par l'application de procédés d’expérimentation 
peu appropriés au but à atteindre. 

En parlant d’un ferment nitrique, je ne veux pas, cela va sans 
dire, affirmer qu'il n’y a qu'une seule espèce pouvant exercer 
cette fonction sur toute la surface du globe. Cela me paraît même 
très peu probable. Ce que j'entends en employantcetteexpression, 
cest plutôt un type physiologique bien caractérisé. Quant aux 
caractères morphologiques, il est probable qu'ils varieront chez 
des organismes nitrificateurs provenant de différents lieux et 
qu'il faudra distinguer quelques espèces ou variélés. Mais il y 
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en aura probablement très peu. À Zurich par exemple, je n'en ai 
trouvé jusqu'à présent qu'une seule. Il est remarquable que celle 
que j'ai trouvé dans une terre provenant de l’extrème Est de 
l'Europe lui ressemble beaucoup. Les études que je poursuis 
contribueront à éclairer ces questions. 

Le seul but de ce premier mémoire était de répondre à la 
question suivante : quelle est la cause active de la nitrification 
dans le sol? J’ai dû insister sur la méthode que j'ai suivie, ce 
qui est indispensable dans un travail microbiologique pour 
s'assurer la confiance du lecteur. Il ne me reste plus de place 
pour m'occuper du ferment nitrique lui-même. Je voudrais 
seulement dès à présent ne laisser subsister aucun doute relati- 
vement à l'intensité de l’action nitrifiante de mon microbe. 
Peut-on le rendre responsable du phénomène dans le sol? Je 
l’affirme. En prenant pour comparaison les quantités d'azote 
nitrifié en un jour, dans les expériences de M. Schlæsing avec 
le sol, je constate qu’elles ne sont pas supérieures, mais plutôl 
en moyenne inférieures à celles de mes cultures. J'en donnerai 
la preuve dans un prochain mémoire. 


REVUES ET ANALYSES 


SUR LES ACTIONS CHIMIQUES ET MICROBIENNES 
QUI SE PRODUISENT DANS LE SOL. 


REVUE CRITIQUE. 


Cuevreuz. Mémoires du Muséum, t. 13, p. 166, et Comptes rendus de 
l'Ac. des sciences, t. XXXVI, 1853. — SCHLoesixG. Comptes rendus de 
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sique, t. LVI, 1859. — WAGENMANN. Ann. de Poggendorff, t. XXXIV 
— QuixCKE. [p.,t. CX — ScnonBEx. /d.,t. CXIV — GoPPELzsROEDER. Ip., 
t. CXV — Duccaux. Ann. de chimie et de physique, t. XXV, 4 S. 1872. 
— ScHLoœsinG et DurAxp-CLAye. Rapport sur l'altération des cours 
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international d'hygiène, p. 30%. — Soyka. L'épuration spontanée du 
sol. Archiv. f. Hyg., &. Il, p.145, 1884. — Hoprs-Seycer. Les actions 
chimiques dans le sol et dans la nappe souterraine, et leur valeur 
hygiénique. Archiv. [. Offent. Gesundh. in Elsass-Lothringen, 1883. 
— SoykA. Recherches bactériologiques sur lPinfluence du sol sur 
le développement des bactéries pathogènes. Fortschritte der 
Medicin, t. IV, 1886. — Rexx. Bactéries et eaux profondes. Arch. 
f. Hyg.. t. IV, 1886. — Commission technique de l'assainissement de 
Paris. Procès-verbaux, rapports et résolutions. Paris, 1883. — 
Corniz. Rapport au Sénat sur la question de l’utilisation agricole des 
eaux d’égouts de Paris et de lPassainissement de la Seine; Paris, 
1888. — Grancuer et Descnamrs. Recherches sur le baciile typhique 
dans le sol. Archives de médecine expérimentale, t. 1, 1889. 


Dans ma dernière Revue critique, j'ai examiné les actions et réac- 
lions, d'ordre purement physique, qui s’établissent entre l'eau et les 
corps solides sur lesquels elle frotte quand elle est en mouvement. 
Pour débarrasser la question de tout élément étranger, j'ai supposé 
l'eau parfaitement pure et le solide insoluble. Quand l’eau renferme 
des éléments en solution ou en suspension, ou qu'elle peut en emprun- 
ter aux parois sur lesquelles elle coule, il vient se superposer, aux 
actions précédemmentétudiées, d’autres phénomènes, appartenartpour 
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la plupart à cette limite indécise qui existe entre la physique et la chi- 
mie, et qui sont connus sous le nom générique d'actions moléculaires. 
Ces actions, dont la première étude sérieuse remonte aux travaux de 
M. Chevreul, sont encore peu connues, bien qu'elles intéressent non 
seulement la physique moléculaire, mais l'agriculture et l'hygiène. Je 
n'ai pas besoin de dire que c'est leur côté hygiénique seul que je vou- 
drais mettre en lumière. 

Nous n’en sommes pas moins obligés de les étudier avec toute la 
précision possible. Pour nous en faire une idée nelte, supposons que 
de l’eau, chargée d’un sel soluble, arrive au contact d’une paroi, dont 
nous amplifierons l’action en supposant qu'elle appartient à un corps 
poreux, assurant, sous un faible volume, une grande étendue de la 
surface de contact. L'expérience apprend qu’au contact de ces trois 
corps, eau, sel dissous, et corps solide, il se fait un état d'équilibre tel 
que le degré de concentration du sel dans l’eau se modifie. Tantôt la 
couche liquide, que nous savons (voir la Revue critique du mois de 
mars) devenir adhérente au corps, est plus concentrée que la solution 
employée, et alors il faut admettre que le solide a plus d'adhésion, 
d’affinité pour le sel dissous que pour l'eau; tantôt c’est l'inverse, 
comme si le corps solide attirait plus l’eau que le sel en solution. Dans 
le premier cas, la solution non adhérente aux parois, la partie qu'on 
peut relirer en essorant le mélange, sort moins concentrée ; dans le 
second, elle sort plus concentrée qu'à l'origine. 

Cet état d'équilibre dépend de la température, mais, ce qui nous 
intéresse davantage, il dépend aussi du temps du contact. Il n’est pas 
immédiat et demande quelquefois plusieurs heures pour s'établir. En 
outre, il dépend aussi de la concentration. Si on remplace la partie 
essorée par une nouvelle solution plus concentrée, cette solution cède 
de nouveau sel à la couche aqueuse adhérente au solide. Si on la rem- 
place, au contraire, par de l’eau, c’est la couche adhérente à la paroi 
qui cède à cette eau une partie du sel qu'elle avait immobilisé. 

En partant de ces faits, on se rend un compte exact de ce qui se 
passe quand on verse une solution à la surface d’une couche épaisse 
d'une substance poreuse et absorbante tassée dans un tube de verre. 
Si cette substance retient le sel de préférence à l'eau, la liqueur s’ap- 
pauvrira à mesure qu’elle descendra et rencontrera des couches 
neuves qui réclameront leur part de la substance dissoute. Les pre- 
mières gouttes qui viendront perler à la partie inférieure pourront être 
totalement dépouillées. Puis viendront successivement des portions de 
plus en plus concentrées, jusqu'au moment où, l'équilibre étant établi 
dans toute la hauteur, la concentration du liquide qui s'écoule restera 
constante. 

Inversement, si, dans cetle masse que nous supposons en équilibre 
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au point de vue des actions moléculaires dont elle est le siège, nous 
faisons passer de l’eau distillée, nous verrons cette eau chasser d’abord 
devant elle la solution et emprunter ensuite aux parois solides le sel 
qui s’y trouve emmagasiné, de sorte que si nous continuons assez 
longtemps ces affusions d’eau, nous pourrons enlever au filtre solide 
tout le sel absorbé et le voir ne débiter que de l’eau pure. Mais il 
faudra plus ou moins longtemps, suivant que l'adhésion du solide 
pour la substance absorbée sera plus ou moins grande, et il y a même 
des cas où cette substance est si fortement retenue qu'on ne peut plus 
la relirer. 

Voilà en quelque sorte le schema des phénomènes, réduit à ses 
traits essentiels. Les forces qui y jouent un rôle ne sont pas, à propre- 
ment parler, des forces chimiques, puisqu'il n’y a aucun changement 
de nature dans les substances employées. Il n’y à qu’un changement 
d'état. Mais toutes les distinctions et classifications que nous sommes 
obligés de faire dans les sciences deviennent subtiles et s'évanouissent 
quand on les regarde d’un peu près, et il y a des cas où ces forces 
adhésives sont de véritables forces chimiques, et président à de véri- 
tables transformations, De l’argile en contact avec une solution de 
chlorure de potassium, cédera une partie de sa chaux en échange de 
la potasse et remplacera une partie du chlorure de potassium par du 
chlorure de calcium; mais même alors, il arrivera souvent que ces 
transformations, d'ordre chimique, aboutiront à un état d'équilibre 
entre les forces en jeu, et seront par suite réversibles dans une certaine 
mesure, comme celles auxquelles président des forces purement 
physiques. Nous pouvons donc ne pas trop les séparer des autres, et 
les introduire au même niveau dans le cadre de notre étude. 

Toutes ces actions ont, en effet, un caractère commun, celui de 
l'instabilité ; instabilité faible chez les actions qui sont surtout d'ordre 
chimique, mais très grande pour celles qui sont à l’autre extrémité de 
la série. [ei, les causes les plus faibles et souvent les plus insaisissables 
suffisent à modifier et même à renverser le jeu des phénomènes 
d'adhésion, surtout au voisinage de l'état d'équilibre, qui souvent se 
résume non dans un état de repos, mais dans une série d’oscillations à 
droite et à gauche d’une position moyenne. 

Voilà ce qui se passe quand l’eau ne contient qu’un sel en solution. 
Quand il y en a plusieurs, sans action les uns sur les autres, ils 
semblent se comporter chacun comme s’il était seul. Je dis semble, 
parce que cette face de la question n’a pas été très étudiée, et quand 
on voit la mousse de platine, après avoir condensé dans ses pores, par 
un mécanisme analogue à celui que nous venons d'étudier, un mélange 
inerte d'oxygène et d'hydrogène, faire réagir ces deux gaz l'un sur 
l’autre, il est bien possible que des réactions pareilles surviennent 
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entre les particules des sels divers empruntés par un corps poreux à 
leur solution aqueuse. 

Mêmes conclusions si le corps solide est lui-même hétérogène. Nous 
voyons done apparaître ici, en plus des influences physiques étudiées 
dans notre dernière revue, des influences dépendant de la nature chi- 
mique des éléments en contact. En particulier, les divers éléments du 
sol n’agissent pas de la même façon sur les matériaux en solution ou 
en suspension dans l’eau qui les humecte. Le premier rang, dans 
l'ordre des pouvoirs absorbants, appartient aux matières humiques; 
puis viennent les marnes, le calcaire poreux; le sable est au dernier 
rang, Il occupait le premier pour la perméabilité, mais l'humus n'était 
pas au dernier. Il ne faut done voir aucune relation précise entre la 
perméabilité et le pouvoir absorbant. 

Grâce peut-être à la prédominance absorbante de l'humus, toutes 
les terres qui servent ou peuvent servir à la culture, se comportent à 
peu près de même. Si on leur donnait à agir sur une solution complexe 
renfermant tous les éléments solubles qu’on rencontre dans le sol, 
elles absorberaient et retiendraient, parmi les acides, les acides phos- 
phorique etsilicique, parmi les bases, la potasse et l’ammoniaque. Elles 
appauvriraient de ces substances l’eau qui les traverse. Par contre, elles 
l'enrichiraient en soude et en chaux, et en acides sulfurique, chlorhy- 
drique, nitrique et nitreux. C’est ce qui résulte de toutes les études 
agronomiques. 

Réciproquement, si un sol chargé de ces matériaux est traversé 
par de l’eau pure, par exemple, par de l’eau de pluie, celle-ci tendra 
à lui enlever une partie des éléments qu’il retient, et, s’il en est saturé, 
elle les lui enlèvera en effet, et les entraînera avec elle dans la nappe 
souterraine. Mais il est rare qu'il en soit ainsi, et d'ordinaire les maté- 
riaux empruntés aux couches superficielles, qui sont les plus riches, 
reucontreront à faible profondeur des couches vierges qui les retien- 
dront. En résumé, Les substances, que le sol retient, seront surtout 
abondantes dans les couches supérieures. Par contre, celles dont il se 
dépouille au profit del’eau seront surtout abondantes dans les couches 
inférieures, d’où la nappe souterraine les enlèvera constamment. La 
magnésie, la chaux, surtout la soude allant ainsi constamment à la 
mer sans jamais en revenir, celle-ci doit contenir une grande partie de 
ceux de ces matériaux qui étaient contenus dans les couches déjà 
remaniées du globe, c’est-à-dire, en somme et au moins, de tous les 
terrains sédimentaires. Là est sûrement, pour le dire en passant, une 
des sources, sinon la principale, des matériaux qu’elle contient. 

Avec ce que nous savons au sujet des sels, nous pouvons passer 
rapidement sur l'étude des matières organiques. Celles-ci sont encore 
plus facilement absorbables que les sels par les éléments de la terre 
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arable. Elles semblentmême, d’une manière générale, l'être d'autant plus 
facilement que leur constitution est plus complexe, et leur équivalent 
plus élevé. Ce n’est que lorsqu'elles se dégradent de plus en plus, sous 
l'influence de l'oxydation ou des microbes, qu'elles commencent à être 
plus retenues, et nous venons de voir que lorsque la nitrification les a 
ramenées à l’état de nitrates et de nitrites, l’eau les entraine facilement. 
A côté des matières organiques en solution, nous pouvons mainte- 
nant mettre les matières organiques en suspension, avec lesquelles 
interviennent ces mêmes phénomènes d'adhésion moléculaire sur les- 
quels nous avons insisté dans l’étude sur les filtres, et qui sont encore 
plus facilement retenues, au travers d’un sol poreux et absorbant, que 
les matières dissoutes. Nous avons done le droit d'appliquer à tous ces 
matériaux la conclusion trouvée pour les sels : c’est dans les couches 
supérieures du sol qu’elles seront les plus abondantes, d’abord par ce 
que c’est là surtout que la végétation les produit et les abandonne, 
ensuite par ce qu’elles résistent activement à tout entrainement par 
l’eau. En revanche, nous avons vu, toujours à propos des filtres, que 
celles de ces matières qui finissent par être entrainées sont surtout celles 
qui sont arrivées au degré de dégradation qui les rend peu propres à 
alimenter une nouvelle vie cellulaire, de sorte qu’il se produit sur elles 
comme sur les sels, un classement et un départ qui laisse dans le sol 
celles qui sont utiles et enlève de préférence celles qui sont inutiles. 
Au nombre de ces matières organiques en suspension, nous pouvons 
évidemment compter les germes de microbes, et en les faisant entrer 
en jeu, nous avons une réponse à la question que nous nous sommes 
posée à propos des filtres. Après avoir expliqué pourquoi ces filtres ne 
se peuplent pas également de microbes sur toute leur épaisseur, nous 
nous sommes demandé si les raisons trouvées pour eux ne s’appli- 
quaient pas aussi à la couche végétale qui couvre la surface du sol. 
L'assimilation eût pu être faite de plano si la matière du filtre n'était 
pas nécessairement faite de sable non absorbant, tandis que les maté- 
riaux du sol sont très absorbants. Cetle objection disparait avec ce 
que nous venons de dire. Malgré ses propriétés, et même à cause de 
ces propriétés, le sol n'en est pas moins partagé en deux couches, l’une 
supérieure, formée de matériaux organiques et de sels très nutritifs, 
l'inférieure formée d'aliments médiocres. Ajoutons aux influences que 
j'ai énumérées au moment où je discutais la question pour les filtres, 
cette influence nouvelle que je ne pouvais invoquer parce que je n'en 
avais pas indiqué les éléments, et nous en avons assez pour expliquer 
et le peuplement abondant en microbes des couches superficielles du 
sol, et la stérilité plus ou moins absolue des couches profondes. 
Nous aurons à rappeler toutes ces notions en discutant prochaine- 
ment la théorie de Pettenkofer, avec laquelle, on le voit tout de suite, 
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elles ne cadrent guère ; mais nous avons pour le moment une dernière 
conclusion théorique à tirer, en cherchant ce que deviennent, ou plutôt 
ce que peuvent devenir ces matériaux organiques et ces germes de 
microbes que nous avons laissés en présence dans les couches super- 
ficielles de la terre arable. Sous cette forme, c'est la question de l’utili- 
sation des eaux d’égout qui se présente à nous. Nous ne pouvons ni la 
méconnaitre ni l’éluder. 

Nous en avons d'autant moins le droit qu’elle nous apparaît sous 
une forme très simple. Il est clair qu'il va y avoir action mutuelle. 
multiplication des germes d’un côté; de l’autre, destruction de la 
matière organique. La seule chose que nous ayons à nous demander, 
c'est avec quelle activité marchera ce double phénomène, et comment 
nous pourrons l'activer ou l’enrayer à notre gré. 

Comme nous ne sommes pas maitres de la température, qui est ici 
ce que les circonstances atmosphériques la font, nous n'avons plus 
guère à intervenir que dans le choix des espèces, et à cet égard, tout 
ce que nous savons en microbiologie nous enseigne que si nous vou- 
lons retarder la décomposition des matières animales apportées sur 
notre sol, par exemple du fumier, il faudra l’enfouir; si nous voulons, 
au contraire, accélérer la combustion de ce que l'eau d’égout apporte 
d'organique, il faudra favoriser le développement des espèces aérobies. 

Elles ont un autre avantage que celui d'accélérer l’action ; elles la 
rendent plus complète et plus inoffensive au point de vue hygiénique. 
Quand il y a peu d'air dans le sol pénétré de matière organique, ce qui 
arrive si celle-ci est trop abondante, si Le sol est trop compacte, ou bien 
s’il est noyé, ce sont des microbes anaérobies qui entrent en action, 
et avec eux la putréfaction, avec dégagements gazeux odorants, et 
production plus ou moins abondante de ces substances volatiles et 
toxiques dont on commence à soupconner la présence, et qui sont plus 
dangereuses que les gaz putrides, parce qu'elles ne mettent pas l'orga- 
nisme en garde par leur odeur. Voilà peut-être un des inconvénients 
principaux des dénivellations de la nappe souterraine, c’est de changer 
brusquement, et sur de vastes surfaces, les conditions de destruction de 
Ja matière organique dans les profondeurs du sol, et de jeter dans l’at- 
mosphère d'une région des produits dont l'inhalation continue peut 
avoir son retentissement sur la réceptivité d’une population tout 
entière. 

Quand la terre est meuble, au contraire, moyennement sèche, et 
que l'air y circule facilement, ce sont surtout les êtres aérobies qui 
prennent le dessus, et qui, poussant à fond la destruction de la matière 
organique, font disparaître son carbone à l’état d’acide carbonique, 
son hydrogène à l’état d'eau ou d’ammoniaque, son azote à l'état 
gazeux ou à l'état de nitrites, et mettent à peu près à nu son squelette 
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minéral. À cette action microbienne qui s’accomplit dans les profon- 
deurs du sol partout où il y reste la dose d'humidité nécessaire, vient 
s'ajouter une combustion solaire directe, s’exerçant surtout dans les 
couches superficielles, et qui n’est pas limitée à la pellicule infiniment 
mince qui recoit les rayons solaires, ear je montrerai plus tard qu’elle 
peut pénétrer ou se continuer à l'ombre, à l’aide de Pair ou de l’eau 
insolés. 

C'est grâce à cette combinaison d'actions anaérobies et aérobies, 
dans laquelle les dernières dominent, qu'une terre fertile finit par 
détruire lous les éléments organiques que lui apporte le fumier. Une 
partie de ces éléments est utilisée par la végétation nouvelle, une autre 
se perd dans Pair, à charge de revanche, au profit du champ voisin. 
Ceux mème des matériaux apportés qu’on croirait devoir résister très 
longtemps, comme le bois, la paille, le papier, finissent par se fondre 
dans l'humus et n’exigent pas d’autres conditions que les autres. Il ne 
leur faut que de l'humidité et de l'oxygène pour favoriser l'intervention 
des mucédinées, les agents de destruction les plus puissants de ces 
matières résistantes. 

Si maintenant nous appliquons toutes ces notions à l'étude de la 
purilication des eaux d’égout par le sol, nous arrivons tout de suite à 
un certain nombre de conclusions très nettes. 

D'abord quant au choix du sol, nous voyons que le sable pur, qui 
serait le meilleur au point de vue de la perméabilité, ne vaut rien à 
cause de la faiblesse de son pouvoir absorbant : avant que la matière 
organique ne soit brûlée dans les couches du sol, il faut qu'elle y soit 
retenue, et le sable la laisse passer. Par contre, l'argile, qui la retient 
bien, retient aussi l’eau et est imperméable. Mais un mélange de sable 
et d'argile ou d'argile et de calcaire conviendrait. Frankland recom- 
mande la marne contenant un peu de fer. Un sable pénétré d'humus 
conviendrait aussi, à cause du pouvoir absorbant des matières humi- 
ques. Une terre argileuse grillée conviendrait aussi, parce que le grillage 
laisse intactes les propriétés absorbantes de l'argile et lui donne de la 
perméabilité. 

Ce sal, quel qu'il soit, et on voit qu'il peut être très variable, ne doit 
pas être maintenu constamment humide. Il faudra donc, non seulement 
que l'irrigation soit intermittente, mais que l’eau d’égout quitte le sol 
aussitôt qu’elle a abandonné sa matière organique aux parois poreuses 
qu'elle a traversées. De là la nécessité d’un drainage; ce drainage assure, 
d’ailleurs, la facile circulation de l'air. Wollny et Th. Schlæsing fils ont 
montré que dans les couches souterraines, l’acide carbonique constam- 
ment produit par les microbes circule en s'écoulant le long des lignes de 
plus grande pente, en vertu de son excès de densité, et de la tranquillité 
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des régions dans lesquelles il circule. Il s’évacue ainsi par les canaux 
et tuyaux de drainage, est remplacé par de l'oxygène, et ce drainage 
assure ainsi non seulement la circulation de l’eau, mais aussi celle de 
l'air. 

Quant au choix des espèces microbiennes actives, c’est une question 
qui n’a encore préoccupé personne. On se fie à la nature, à la multitude 
des germes préexistant sur le sol, ou amenés par les eaux d’égout, et 
on se dit que tout se fera pour le mieux par sélection naturelle. C’est 
un raisonnement analogue à celui que fait le brasseur belge, quand il 
n’ensemence pas de levure son brassin de Lambick, et se contente de 
l’amener dans des vases imparfaitement nettoyés où s'est faite une fer- 
mentation précédente. Cela réussit en effet, mais on sait que c’est 
toujours au détriment de la rapidité de l’action. Or, dans cette question 
de l'irrigation par les eaux d’égout, cette rapidité est une condition 
de succès. Pour nous faire une idée de la puissance destructive des 
microbes, lorsqu'on les a entourés de toutes les conditions nécessaires 
pour qu'ils l’exercent, nous n'avons qu'à prendre des exemples dans 
les industries qu'ils font vivre. 

Sur un mètre carré de surface, un brasseur peut obtenir, en 
8 jours au maximum, dans une euve de 1 mètre de profondeur seule- 
ment, la fermentation de À mètre cube de moût renfermant 100 kilo- 
grammes de glucose, soit détruire plus de 5,000 kilogrammes de 
matière organique par an et par mètre carré de surface de cuve. 

On dira que c’est là une fermentation anaérobie : prenons une 
combustion aérobie. L’Aspergillus niger peut consommer par jour, 
par mètre carré, mais cette fois-ci, sousune épaisseur de à centimètres 
seulement, 50 grammes de sucre. Cela donnerait une consommation de 
180 kilogrammes par an pour celte faible épaisseur, et de plus de 
3,000 kilogrammes si la combustion en faisait de mème sur un mètre 
de profondeur. Si on calculait ce qui se brûle d'alcool dans la euve 
d'un fabricant de vinaigre d’Orléans, ou dans les tonneaux d’acétifica- 
tion par le procédé allemand, on trouverait des nombres analogues. 

Dans les irrigations à l’eau dégoût, on ne dépasse guère, en moyenne, 
50,000 mètres cubes à l'hectare, d'eau renfermant 2 kilogrammes de 
matière organique par mètre cube. Cela donne 10 kilogrammes de 
_ matière organique détruite par mètre carré de sol filtrant, en lui sup- 
posant une profondeur de un mètre seulement. On voit comme on est 
loin de compte, et combien la puissance destructrice des microbes 
est encore mal utilisée, même dans les irrigations qui fonctionnent le 
mieux ; on pourrait leur demander dix fois plus de besogne. 

Dans une revue récente sur les filtres, nous avons conclu que 
c'étaient de mauvais outils dont les ingénieurs avaient appris à tirer le 
metlleur parti possible; au sujet de la filtration appliquée à lPépura- 
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tion deseaux d’égout, nous devons conclure, au contraire, que l'outil est 
excellent, mais qu'on ne sait pas encore en obtenir tout ce quel peut 
donner. Il est juste pourtant de reconnaître que sur tous les points où 
l'irrigation à l’eau d'égout est pratiquée, on a appris à proportionner 
le volume d’eau à la nature du sol, à son degré d'aération, à la saison, 
à la température, bref, à tout ce qui ne touche pas à la nature des 
microbes, pour arriver au meiileur résultat compatible avec Poubli 
de l'élément négligé. Il est inutile de donner ces chiffres d'épandage, 
qui varient non seulement d’un point à l’autre, mais en un même lieu. 
Ils ont pu s'élever sans inconvénient à 100,000 et même à 150,000 mètres 
cubes par hectare et par an. La limite n'est pas dans la puissance absor- 
bante du sol pour l’eau, qui dépasse en général ces chiffres, et de 
beaucoup. Les marcite, les prairies fertiles des environs de Milan, 
irriguées à l’eau d'égout, peuvent absorber, d’après M. Nadault de 
Buffon, plus d’un million de mètres cubes à l’hectare et par an, et ce 
chiffre est quadruplé, d'après M. Hervé Mangon, dans certaines prairies 
des Vosges. Ce qui limite le chiffre de l'irrigation, c'est qu'il faut 
empêcher la saturation du sol, et donner aux microbes le temps de 
détruire la matière organique. 

Le degré de perfection du résultat obtenu est donc. donné par la 
comparaison entre la composition de l'eau qui pénètre, et celle de 
l'eau qui sort des drains ou qui s'écoule dans la nappe souterraine. 
Quelques chiffres donnés par Frankland vont traduire aux yeux les 
résultats. Le tableau suivant donne, dans ses deux premières colonnes, 
les proportions centésimales de ce qui reste, dans le sol irrigué, de 
l'azote et du carbone appartenant aux matières en solution dans 
l'eau d’égout. La dernière colonne donne en bloc, sans distinction 
entre le carbone et l'azote, mais cette fois pour la matière organique 
totale en suspension dans l’eau d’égout, ce que le sol en retient au 
passage. Les chiffres donnés sont les chiffres maximum et minimum 
obtenus dans diverses stations, et le chiffre moyen sur leur ensemble. 


Carbone Azote Mat. organ. en 

dissous. dissous. suspension. 
Maximum. . .. 91.8 97.4 100 
Minimum . . , . 49.7 44.1 84.9 
Moyenne 1.1 68.6 S!.7 Sri 7h 


On voit que, conformément à l’idée que nous nous faisons du phé- 
nomène, les matières organiques en suspension sont plus fortement 
retenues que les matières en solution, d'abord parce qu'elles sont 
solides, puis parce qu'elles n’appartiennent pas à cette catégorie de 
matériaux qui, n'ayant guère plus de qualités nutritives, sontabandonnés 
par le sol. Il n'en est pas de même pour le carbone et l'azote des 
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matières en solution, Il ne faudrait, du reste, pas prendre les chiffres 
ei-dessus pour argent comptant. Ils ne donnent que des rapports 
pondéraux entre l’azote ou le carbone qui entrent et qui sortent, mais 
ils laissent de côté la question de nature, et il n’est pas douteux que 
le carbone et l'azote de l’eau de drainage n’appartiennent en moyenne 
à des matières organiques beaucoup plus simples qu’à l’entrée. 

N’envisageons que l'azote ; il aura pris en grande quantité, soit la 
forme d’'amides, soit celle d'ammoniaque, soit celle de nitrates ou de 
nitrites. Rappelons-nous ce que nous avons dit de la puissance absor- 
bante du sol sur ces divers éléments, nous conclurons que les nitrates et 
nitrites passeront dans l’eau de drainage, que les sels ammoniacaux 
seront, au contraire, retenus par le sol. Il en sera de même pour les 
amides et les corps plus complexes. 

Les nombres suivants, relevés par Sulkowsky dans les irrigations 
à l’eau d’égout des environs de Berlin, montrent que c’est bien en 
effet ainsi que les choses se passent, et ils donnent, en outre, pour la 
distribution des éléments minéraux entre le sol et l’eau de drainage, 
des chiffres qui témoignent que, comme nous l'avons dit plus haut, la 
potasse et l'acide phosphorique sont retenus, tandis que lacide sulfuri- 
que et la chaux sont éliminés. A cause de la forte proportion du 
chlorure de sodium dans le sol et dans l’eau, les phénomènes relatifs à 
ce corps ne sont pas nets. Il en est de même pour les sels de magnésie 
qui semblent être indifférents à la filtration. 

Le tableau ci-dessous donne, en milligrammes par litre, le poids des 
divers éléments contenus dans l’eau d'irrigation et l’eau de drainage. 


Eau d’égout. Drainage. ; 
Matières organiques. . . 299 110 
Anmmoniaque libre. . .. 78 3 
Acide nitrique "> +4: traces. 28 
Acidenitreusi TN. : traces. 31 
AnOte total, ent 2.1 87 4 
Acide sulfurique. . . . . 27 145 
Acide phosphorique . . . 18 traces. 
Ghlore.rhs x crée ve 167 145 
Botasses 100 245 i 19 21 
SONCS. HS D'ébe re 149 170 
Chaux: NAN CRE 107 167 
MaAonésie 1: crue 21 21 


‘épuration par combustion dans les couches du sol peut donc 
suffire, on le voit, dans un travail convenablement aménagé, à détruire 
la plus grande quantité de la matière organique, et à assurer la distri- 
bution normale des sels entre le sol et l’eau de drainage. Le problème 
est d'éviter la saturation. Si on veut aller trop vite, on compromet 
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souvent le résultat, à cause de la substitution, dans une terre trop 
noyée ou trop saturée de matière organique, de vies anaérobies et 
mal-odorantes aux vies aérobies biea plus actives. Il faut alors laisser les 
planches se ressuyer et se reposer quelque temps. Pour les sels, la 
saturation a chance de venir plus vite, car ils ne sont pas détruits, ils 
ne sont que fixés; ce ne sont pas des forces vivantes qui interviennent 
dans leur destinée, ce sont des forces physico-chimiques. Il y aurait 
avantage à les emprunter constamment au sol qui les retient, pour lui 
permettre d’en absorber d’autres. C'est ce qu'on fait inconsciemment 
au moyen de la mise en culture de ces terrains irrigués. On en extrait 
ainsi à la fois de la matière organique et des sels, avec cet avantage 
que la matière organique absorbée par les racines des plantes appar- 
tient précisément à cette partie des matériaux déjà arrivés, sous l'action 
de la vie cellulaire, à leur dernière période de destruction, ei qui s'en 
vont de préférence avec l’eau des drains; avec cet avantage aussi que 
la plante utilise non seulement les sels, potasse, acide phosphorique, ete. 
que le sol retient, mais arrête les nitrates qu'emporterait l’eau de drai 
nage. La culture joint donc sa puissance à celle des microbes, ou 
plutôt il se produit, entre la plante et les infiniment petits, une de 
ces symbioses où les deux commensaux s’exaltent l’un l’autre. 

Je ne parle pas de l’avantage social de la combinaison. Je ne veux 
pas quitter le terrain scientifique, et je passe de suite au chapitre des 
inconvénients. L'un est de médiocre importance, c'est qu'avec un sol 
mis en culture il ne peut plus être question d'irrigation continue. Il 
faut, de toute nécessité, se plier aux nécessités de la plantation, de la 
culture et de la récolte. Le cube d’eau épuré par hectare diminue un 
peu dans ces conditions, mais pas autant qu’on pourrait le croire ; 
à Gennevilliers, dans les terrains soumis à la culture maraichère, le 
cube de l’eau d'irrigation, librement employée par les cultivateurs, 
est encore de plus de 40,000 mètres cubes par hectare et par an. 

Un autre argument a été opposé à la mise en culture des terrains 
irrigués à l’eau d’égout; on Pa tiré de la présence dans ces eaux de 
bacilles pathogènes. Comment s’exposer, a-t-on dit, à voir revenir 
dans nos habitations, sous forme de légumes ou de substances comes- 
tibles, des germes de choléra ou de fièvre typhoïde. Si encore il ne 
s'agissait que de fourrages et de foin, la répercussion du danger 
possible sur l'espèce humaine serait lointaine et par suite négligeable. 
On peut dire la même chose à la rigueur des légumes que nous ne 
consommons que cuits, mais les salades, les radis, les fraises, qui nous 
dit qu'elles ne vont pas nous rapporter les bacilles pathogènes des 
évacuations alvines des malades ? | 

L'argument mérite évidemment d'être examiné de près; mais 
dans cet examen il faut mettre de côté les phrases retentissantes, les 
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raisons de sentiment, et juger sur pièces. Posons d'abord bien la 
question. Les germes pathogènes arrivent sûrement dans l’eau 
d'égout. Rien ne dit qu’ils y persistent, et c’est ce qu'il faudrait bien 
savoir avant de tabler sur eux; mais admettons qu'ils ne périssent pas 
ou ne périssent pas tous. Rien ne peut empêcher qu'ils y soient pré- 
sents. Du moment qu'ils y sont, deviennent:ils plus nuisibles dans 
les champs d'épuration et de culture que dans tout autre procédé 
pratique d'évacuation des eaux d’égout ? Voilà la seule question à 
résoudre. 

Examinons ce que deviennent ces germes dans les champs d’épu- 
ration. Nous devons nous attendre, avee ce que nous savons, à les 
trouver infiniment moins nombreux dans l’eau de drainage que 
dans l’eau d’égout. C'est, en effet, ce que montre l’expérience. Les 
évaluations faites sont assez différentes suivant les lieux, et peut-être 
aussi suivant les procédés de mesure. A Gennevilliers, le chiffre de 
germes par centimètre cube ne dépasse pas quelques centaines à la 
sortie. À Osmont, aux environs de Berlin, Koch a trouvé 87,000 germes 
par centimètre cube dans l'eau des drains, au lieu de 38 milliards 
dans l’eau d’égout. 

Les germes pathogènes, comme les autres, sont retenus par les 
couches du sol. C'est ce qui a été surabondamment prouvé par 
MM. Cornil et Chantemesse, Grancher et Deschamps, ete. Il y à des 
chances pour qu'ils y périssent en grand nombre, comme le font les 
autres microbes, dont l’eau d’égout apporte tous les jours des légions 
innombrables, et dont un gramme de terre contient toujours à peu 
près la même quantité. Mais ce n’est qu’une chance, et en regard de 
cette chance nous devons placer, diront les adversaires de la mise en 
culture des champs irrigués à l’eau d’égout, Pinfinie variété des condi- 
tions de culture offertes par un même sol, dont aucune partie ne 
ressemble à la partie voisine. Rien ne nous dit que localement, sur 
une surface plus ou moins grande, à tel ou tel moment, la lutte pour 
la vie engagée dans les couches du sol ne se terminera pas à l’avantage 
du bacille typhoïque ou du bacille-virgule. Il y à des travaux qui ont 
constaté leur grande vitalité dans le sol. M. Pasteur a retrouvé des 
bactéridies dans la terre d’une fosse, douze ans après l’enfouissement 
dans cette fosse du corps d’un animal mort du charbon. MM. Grancher 
et Deschamps ont vu que le bacille typhique pouvait se conserver plus 
de cinq mois et demi dans une terre ayant à peu près la constitution 
de celle de Gennevilliers. D'un autre côté, la conclusion générale de 
notre étude ! sur le soft des bacilles pathogènes dans l’eau a été que cette 
eau, en général, pouvait devenir un milieu de culture. Il est clair que 


1. Voir ces Annales, €. IV, p. 109, 
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théoriquement nous sommes exposés, en semant ainsi au hasard des 
bacilles pathogènes sur de vastes surfaces, à favoriser des cultures 
locales qui pourraient devenir dangereuses. N'est-ce pas par une 
culture locale du bacille-virgule que quelques hygiénistes expliquent 
l'endémicité du choléra vers les embouchures du Gange ? N’y a-t-il pas 
de même des régions vouées à la malaria par suite de la constitution 
de leur sol ou de leur sous-sol? 

Je n’affaiblis pas les arguments et j'en reconnais le bien fondé, si 
cn veut reconnaître en échange leur caractère hypothétique, si on veut 
m'accorder aussi que de ces cultures locales il ne résulte pas néces- 
sairement un danger. Il y a dans le sol bien des microbes dangereux : 
il y a le vibrion pyogène, le vibrion septique, il y a le bacille du 
tétanos, il y en a bien d’autres avec lesquels nous vivons en assez 
bonne intelligence. Ceux que nous avalons sous forme de poussières 
ont été desséchés et ont subi l’action du soleil, deux influences 
dépressives où mortelles. Ceux que nous consommons avec les aliments 
que nous mangeons crus rencontrent une barrière dans le canal digestif. 
Il ne reste qu'à éviter leur pénétration par effraction dans les tissus, et 
nous y arrivons sans trop de peine. Même dans l'hypothèse réalisée de 
ces cultures locales de microbes pathogènes, l'effet produit ne saurait 
être bien grand, et c’est ce qui est démontré par l'expérience, tout 
aussi bien que l’innocuité du bacille tétanique. La Chine répand depuis 
des siècles des déjections humaines sur les champs de culture. Les 
marcite de Milan sont irriguées depuis bien longtemps avec les eaux 
d’égout de la ville. Dans le Nord, aux environs de Lille, on ne mange 
pas une fraise ni un radis qui n'ait été en contact avec de la matière 
fécale. Or Lille est précisément une des villes les plus épargnées par 
la fièvre typhoïde. 

Nous-mêmes, Parisiens, ce n'est pas seulement de Gennevilliers que 
nous vieanent ces légumes qu’on cherche à rendre suspects. Il y a, 
tout autour de Paris, une zone de culture intensive dont l'air est quel- 
quefôis empesté par des dépôts de gadoues, qui ne sont pas moins 
redoutables que les eaux d'égout, au point de vue des germes qu’elles 
peuvent contenir, et qui sont employées couramment en fumures ou 
en couvertures. 

L'expérience ne prouve pas non plus que la santé des habitants de 
la plaine de Gennevilliers, ou, si ceux-cisont suspects parce qu'ils font 
surtout consommer à Paris leurs légumes, que les habitants des vastes 
surfaces irriguées aux environs de Berlin, d'Édimbourg, et des nom- 
breuses villes anglaises qui ont adopté ce système, soient de préférence 
atteints par les maladies épidémiques que l'eau peut convoyer. Que 
sion me presse davantage et si on me demande de reconnaitre que 
quelques cas de contagion sont possibles, je demanderai par quel 
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système pratique on pourrait les éviter. Un canal à la mer? Mais 
croit-on que là aussi il n’y aura pas place pour quelques cas particuliers, 
pour quelques éventualilés redoutables. L'envoi à la Seine ? mais les 
riverains du fleuve! n'y a-t-il pas à se préoccuper d'eux ? C’est le sort 
de toute entreprise humaine, et, qui sait? peut-être aussi de toute 
entreprise divine de dresser en face l’une de l’autre la colonne des 
avantages et celle des inconvénients. Le mal côtoie au moins constam- 
ment le bien dans ce monde, et les hygiénistes ne sont pas encore des 
demi-dieux. Tout ce qu’on peut leur demander et ce qu'ils ne font pas 
toujours, c’est de ne pas trop légiférer, de ne pas trop chercher l'absolu. 
de peser les inconvénients en même temps qu'ils reconnaissent les 
avantages de toute mesure qu’ils provoquent. Mais quand, après avoir 
fait cette étude pour Gennevilliers et Achères, ils ont conclu qu'il 
fallait agir, il n’y a pas d'autre reproche à leur faire que de n'avoir 
pas répondu dès l’origine à leurs détracteurs. Mais votre étonnement 
nous étonne! Il ne s’agit pas du tout de faire un saut dans l'inconnu. 
Nous n'avons pas la prétention de découvrir l'Amérique, mais seulement 
d'établir une nouvelle ligne pour New-York. Ce n’est pas tout à fait 
la même chose. 
De 


O. Burscuzt. Sur la structure des bactéries et organismes voisins. 
Leipsick, 1890. 


Une série d'études comparatives a conduit Pauteur à une nouvelle 
théorie sur l'organisation des bactéries, suivant laquelle le corps entier 
de ces êtres serait représenté par un noyau revêtu d'une couche 
excessivement mince de cyloplasme, ou bien simplement renfermé 
dansune membrane de nature protoplasmique. Les premièresindications 
d'une structure pareille ont été trouvées sur deux grosses espèces de 
bactéries appartenant aux habitants des eaux sulfureuses, et que l’on 
classait autrefois parmi les monades ou les flagellés inférieurs. La 
première de ces espèces, le Chromatium Okenii (Winogradsky), qui se 
distingue par une coloration rouge du corps, affecte, dans son état 
normal, la forme d’une fève ou d’une andcuillette de 12 à 14 de lon- 
gueur, et a pour organe de mouvement un filament flagelliforme 
inséré à l'extrémité postérieure du corps, celle qui, pendant le mouve- 
ment, est à l'arrière. A l'examen détaillé, on trouve que tout le corps 
est couvert à l'extérieur par une membrane relativement solide, qu'il 
est facile d'isoler soit par pression, soit en La traitant par des réactifs 
appropriés. La nature de celte paroi ressort de ce fait que, d’abord, le 
filament flagelliforme apparaît comme un prolongement direct de la 
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masse de la membrane même; puis, il s’est trouvé que celle-ci prend 
une part intime à la scission de la bactérie, et se divise en même temps 
que le resie du corps protoplasmique ; enfin, la membrane se colore 
vivement par les couleurs comme l’hématoxyline, et ne montre pas 
de réaction de cellulose. L'auteur en conclut que la membrane externe 
de la bactérie représente une production purement protoplasmique, 
bien que d’une nature chimiquement différenciée. 

Le contenu même de la cellule se trouve être constitué de deux 
parties différentes, d’une couche pariétale relativement mince, de 
structure alvéolée et contenant de la pourprine, et d'un corps central, 
incolore à l’état naturel, mais s’imbibant de matières colorantes d’une 
facon beaucoup plus intense que la partie périphérique. Les substances 
les plus propres à le colorer se trouvent être précisément celles que 
l’on applique à la recherche des noyaux de tissus cellulaires, et qui, 
d’un autre côté, servent à la coloration des bactéries, telles que ies 
différentes couleurs du carmin, le vert de méthylène acide, la safranine 
et l'hématoxyline surtout, le violet de gentiane (après dessiccation 
préalable de la préparation), le bleu de méthylène alcalin, suivant la 
méthode de Koch, etc. Les dimensions ordinaires de cette formation 
sont telles qu’elle occupe la plus grande partie du volume de la 
cellule ; mais il se trouve souvent qu’elle n’atteint que la moitié ou le 
tiers de sa longueur, et alors elle affecte l’aspect des noyaux les plus 
typiques. La structure intime de ce corps montre des particularités 
très caractéristiques. On trouve d’abord qu'il est constitué d’un tissu 
réticulé ou plutôt alvéolé, rempli d'une substance liquide et contenant 
de petits granules disséminés çà et là dans les points d’intersection 
des cloisons. Ces granules se colorent d'une facon différente des cloi- 
sons mêmes : tandis que celles-ci prennent, par l'hématoxyline, une 
coloration bleue-alcaline, les granules se colorent en rouge (coloration 
acide). L'examen plus détaillé de ces granulations démontre qu’elles 
sont identiques avec celles qui ont été décrites par Ernst, sous le nom 
de formations nucléaires des bactéries, et que l’on a retrouvées ensuite 
dans une foule de cellules de différentes origines. Les grains de soufre, 
caractéristiques pour les bactéries des eaux sulfureuses, se trouvent 
enfermés précisément dans l’intérieur de ce corps. 

Le Chromatium Okenii, comme toutes les hactéries typiques, se mul- 
tiplie par division transversale, et le phénomène présente chez lui une 
série de particularités importantes qui sont à signaler. La scission 
commence par la couche périphérique, où se forme, à moitié hauteur, 
une espèce de cloison double partant de l'extérieur et entaillant peu à 
peu toute la couche pariétale et le corps central même. 

La cloison se dédouble en commencant par sa partie périphérique, 
en même temps que les extrémités correspondantes des deux cellules- 
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filles s’arrondissent et se détachent l’une de FPautre. Un filament neuf 
apparait au pôle antérieur de la cellule-mère peu de temps avant la 
séparation définitive, de sorte qu'une des bactéries-filles subit toujours 
un renversement de pôles par comparaison avec la bactérie-mère. 

Identiquement les mêmes caractères d'organisation ontété retrouvés 
sur la seconde espèce que l’auteur a étudiée de très près, POphidomonas 
jenensis. Celle-ci, d’une taille beaucoup plus grande et plus mince que 
le Chromatium, présente encore cette particularité que sur les prépa- 
rations traitées par des réactifs, on trouve souvent le corps central 
intercepté par de grandes vacuoles, probablement dues à la dissolution 
des grains de soufre enfermés à l’état normal dans ce corps. 

Les notions, ainsi acquises sur des bactéries exceptionnellement 
favorables à la recherche, ont pu être généralisées, après une étude 
détaillée, sur les groupes voisins de Schizo- ou Cyanophycées et de 
bactéries typiques incolores. Pour les premiers, notamment pour les 
Oscillaria, Ernst a déjà signalé la présence dans leurs corps de ces 
mêmes granulations nucléaires qu'il avait trouvées dans les bactéries; 
d'un autre côté, Zacharias y a distingué un corps central volumineux 
rappelant celui du Chromatium et de l'Ophidomonas. Bütschli ajoute 
que ce corps est incolore, comme dans les deux autres espèces étudiées 
plus haut, qu’il possède la même structure alvéolée que chez celles-là, 
et que la couche périphérique, égalementréticulée, contient dans ce cas 
aussi toutes les matières colorantes de la cellule. Dans cette couche il 
n'existe ordinairement qu'une seule rangée d'alvéoles séparant Île 
corps central de la membrane externe, tout à fait à la manière des 
Chromatium Okeni. 

Par comparaison avec ce mode d'organisation, les bactéries typi- 
ques ne manifestent que cette différence, que la masse périphérique du 
corps s’y trouve réduite à des quantités minimes, à des petits amas de 
protoplasme concentrés exclusivement aux extrémités du corps central, 
ou le revêtant tout entier par une couche à peine perceptible; dans la 
plupart des espèces cette couche manque cependant complètement, et 
le cytoplasme n’vest représenté que par l'enveloppe membraneuse, dont 
lanature protoplasmique a déjà été commentée à propos des Chromatium. 
Cette mauière de voir est appuyée sur une description d’une série de 
formes bactériennes, qui montre un passage graduel entre les types 
extrêmes d'organisation. Le Bacterium lineola(Cohn), habitant des mêmes 
eaux que le C'hromatium, mais parfaitement incolore et ne contenant pas 
de soufre, présente une couche périphérique, entourantle corps central 
d’une seule rangée d’alvéoles à cloisons perpendiculaires à la surface 
externe, comme dans les espèces précédemment décrites. Deux autres 
espèces bacillaires des mêmes eaux ont déjà montré un corps central, 
presque complètement dépourvu de couche eytoplasmique à l’état 
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adulte, mais encore revêtu de cette couche, sur presque toute la lon- 
gueur, un instant après la scission de la cellule et la séparation 
des bactéries jeunes. | 

La même structure a été retrouvée ensuite chez le Spirillum undula, 
sur lequel on distingue, déjà à l’état normal, l'aspect différent des 
extrémités en comparaison avec le reste du corps, qui représenterait 
tout entier le corps central des bactéries précédemment décrites. 
L'examen détaillé démontre cette identification, aussi bien par la 
structure du corps lui-même que par la présence âes granulations 
différenciées nucléaires de Ernst mentionnées plus haut. Sur une petite 
bactérie courbe, qui n’a pas été déterminée plus exactement, l’auteur 
n’a pu trouver qu'un seul amas de protoplasme, concentré à l'extrémité 
qui porte le filament flagelliforme. Sur les cellules des filaments des 
Cladothrix, il n'existe plus aucune formation qui pourrait être rappro- 
chée de la couche cytoplasmique du Chromatium ; la Spirochaeta serpens 
et les cellules de la Beggiatoa alba, au contraire, laissent distinguer les 
deux parties différenciées de la facon la plus nette, et autant que 
l'examen a pu le démontrer, elles sont d'une nature parfaitement 
identique avec les formations décrites dans les deux espèces types 
signalées plus haut. 

L'auteur se déclare résolument partisan de la nature nucléaire de 
ce qu'il décrit sous le nom de corps central dans les organismes pré- 
cités, la structure alvéolée du noyau, avec présence des granulations 
de Ernst, ayant été retrouvée dans les noyaux les plus caractéristi- 
ques des Euglènes, des Dinoflagellés, des corpuscules rouges du sang 
de la Rana esculenta, dans les Diatomées, dansles cellules épidermiques 
des Phanérogames, dans les mycéliums de champignons, etc. Dans le 
corps des organismes supérieurs, un exemple de cellules constituées 
presque exclusivement par un corps nucléaire serait présenté par les 
spermatozoïdes, dont le flagellum est le seul reste de protoplasme 
proprement dit, et qui, par leur organisation entière, rappellent par- 
faitement une bactérie à flagellum inséré à l'extrémité postérieure. 

Selon M. Bütschli, ce serait le noyau, et non pas le protoplasme, 
qui devrait être regardé comme la partie la plus essentielle et indispen- 
sable d'une cellule organique, de sorte que l’on pourrait se représenter 
que, dans la marche de l’évolution cellulaire, ce sont les cellules consti- 
tuées exclusivement par un noyau, comme le sont les bactéries actuelles, 
qui ont apparu les premières dans le monde organique, et que le proto- 


plasme n’est venu s’y ajouter que plus tard. 
W.-M. H. 
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Preirrer et Nocur. Les vibrions du choléra dans le corps du pigeon. 
Zeitschr. f. Hygiene, t. VIT, 1889, p. 259-268. 


Les expériences de MM. Pfeiffer et Nocht ont été entreprises dans 
le but de vérifier les données de M. Gamaléia, énoncées dans sa com- 
munication à l'Académie des sciences. Comme point de départ, ils se 
sont servis d’une culture pure de choléra préparée une année avant à 
Shanhaï. Le virus a subi d'abord dix passages successifs au travers de 
cobaves, préalablement traités suivant la méthode de Koch, et infectés 
par le contenu intestinal d’un animal mort du passage précédent. 
Depuis la seconde génération, on a observé un rapide accroissement de 
virulence, et vers le dixième passage on arriva à pouvoir tuer un 
cobaye en 18 à 20 heures par une dose de 1/2, même de 1/4 de c. c. 
introduite par la voie digestive. A l’autopsie, on trouvait toujours l’in- 
testin grêle hypérémié et contenant un liquide gris jaunâtre; le plus 
souvent l’estomac et le gros intestin en étaient également remplis. La 
présence de vibrions virgules était toujours constatée par l'examen 
direct et au moyen de la culture. 

Les expériences sur des pigeons furent commencées avec le contenu 
intestinal des cobayes des passages VI et VIII. L'inoculation dans les 
museles et dans le péritoine de la matière intestinale tuait infaillible- 
ment l’animal; mais à l’autopsie on ne trouvait aucune lésion spéci- 
fique du choléra; les vibrions virgules avaient complètement disparu, 
et la mort pouvait être attribuée à l'infection septique. Après l’intro- 
duction de la même matière par la bouche, sur 4 pigeons, un seul 
mourut, et dans ce cas aussi les vibrions ne se retrouvaient que dans 
le jabot; dans le sang, dans l'estomac et dans les intestins ils man- 
quaient complètement. Le sang était, au contraire, peuplé de microbes 
du choléra des poules. 

L’inoculation de culture pure dans les veines restail presque com- 
plètement inoffensive. Les cultures étaient préparées au moyen des 
plaques et ne restaient que 24 à 48 heures à la température du corps. 
L’injection se faisait par la veine principale de Paile, et de 7 pigeons 
ainsi infectés 5 survécurent. Dans un de ces derniers, une prise de 
sang fut examinée 24 heures après l'inoculalion : les vibrions y avaient 
déjà complètement disparu. De même, dans les pigeons morts, on ne 
put en retrouver ni dans le sang, ni dans les organes. 

Plus efficace se montra l'injeelion de cultures pures dans la cavité 
thoracique et dans le péritoine. Les animaux qui succombaient mou- 
raient au bout de 24 heures. Dans le sang et dans les organes se trou- 
vaient toujours un petit nombre de vibrions virgules, et leur vitalité 
pouvait être constatée au moyen de la culture. Dans les infarctus des 
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poumons, au contraire, on en trouvait quelquefois des amas excessi- 
vement nombreux. Dans un pigeon mort 14 jours après linfection, on 
retrouva encore dans l’épanchement péritonéal des vibrions du cho- 
léra mêlés à une foule d'autres microbes. L’assertion de M. Gamaléia 
que les vibrions virgules passent dans le sang du pigeon se trouva 
ainsi vérifiée, mais le nombre en était toujours très petit et il n’augmen- 
tait point dans les générations suivantes; la virulence du virus 
n'’augmentait pas et paraissait plutôt diminuer. Sur six pigeons inoculés : 
par un virus puisé directement dans un pigeon infecté, il n’en mourut 
qu'un seul, et sa mert était attribuable à une infection septique. 

Les tentatives d’exalter le virus ayant ainsi échoué, les auteurs se 
trouvèrent obligés de renoncer à la vérification d’autres parties de la 
communication de M. Gamaléia. 

W.-M. K. 


J. Massarr et CH. BorDpeT. Recherches sur l’irritabilité des leucocytes 
et sur l'intervention de celte irritabilité dans la nutrition des cel- 
lules et dans l’inflammation. Journal de la Soc. R. des sciences 
médicales et naturelles de Bruxelles, 1890. 


L'attention des savants se porte de plus en plus du côté des leuco- 
cytes, de leurs propriétés curieuses. Les lecteurs des Annales con- 
naissent les développements qu’a donnés et que donne encore tous les 
jours M. Metchnikoff au domaine de la phagocytose. Par contre, nous 
n'avons pas encore eu l’occasion de parler dans ce journal des singu- 
liers phénomènes rassemblés sous le nom commun de chimiotaxisine 
ou de chimiotarie, et qui, en nous montrant chez les leucocytes une 
sensibilité ou plutôt une irritabilité véritable, les rapprochent des êtres 
unicellulaires ayant une vie indépendante, tels que les amibes, les 
bactéries, les infusoires et même certains champignons. 

On sait depuis longtemps qu'en appliquant, sous forme de goutte 
pendante, sur une lame de verre, une goutte de lymphe puisée dans le 
sac lymphatique dorsal d’une grenouille, on voit au bout de quelque 
temps les leucocytes accolés en majorité à la surface de contact de la 
goutte, soit avec l'air, soit avec le verre. Quelques-uns sont restés dans 
la partie moyenne du liquide, et y ont conservé leurs formes arron- 
dies. Les autres, ceux qui occupeut les surfaces, y sont étalés, comme 
s'ils avaient subi un étirage en surface ou une compression. Cet étale- 
ment est surtout prononcé chez ceux qui sont en contact avec le verre, 
si bien qu'on ne les distingue plus quelquefois qu’à la réfringence 
spéciale de leurs bords irréguliers. Les cellules accolées à la surface 
libre de la goutte ont de nombreux pseudopodes, mais elles ne pré- 
sentent jamais l’étalement complet des autres. 
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Une goutte d'huile ou d’essence s'étale de même soit à la surface libre 
d'un liquide, soit à la surface d’une lame de verre, et pour peu qu'il 
y ait des inégalités dans le degré de propreté ou de poli des surfaces, 
y forme aussi des prolongements irréguliers analogues aux pseudo- 
podes. Tels sont aussi les phénomènes de grimpement et les {armes de 
l'alcool au contact d’une lame de verre. Or, ici, ce sont les actions 
capillaires, c’est la tension superficielle du liquide qui entre en jeu, et 
on s'est naturellement demandé si lon ne pourrait pas expliquer au 
moyen de cette tension, c’est-à-dire au moyen d'une force purement 
physique, cette espèce d’irritabilité tactile des leucocytes. M. Quincke 
a le premier, croyons-nous, plaidé cette thèse. MM. Massart et Bordet 
tâchent de l’étayer avec l'expérience suivante. Ils déposent un bout 
de cheveu gras à la surface de la goutte de lymphe : « La matière 
grasse qui le recouvre s'étend sur la lymphe; de part et d'autre du 
cheveu, il y a donc un espace où la tension superficielle est fortement 
diminuée. Au bout de quelques minutes, on constate qu’en cet endroit 
beaucoup de leucocytes ont repris une forme arrondie; les autres ne 
présentent plus de prolongements aussi longs et aussi ramifiés. Dans 
le reste de la préparation, aucun changement ne s’est manifesté dans 
l'aspect des cellules lymphatiques. » 

L'expérience est évidemment intéressante, mais pour qu'elle soit 
vraiment probante, il faudrait que ce soit sur toute la surface libre de 
la goutte que se fasse la modification de forme des leucocytes, parce 
que c’est sur foute la surface libre de la goutte que se produit la 
variation de tension superficielle amenée par l'extension de la matière 
grasse prise à la surface du cheveu. Nul doute que les phénomènes de 
tension superficielle ne jouent un rôle, mais sont-ils les seuls? c’est ce: 
qu'il serait bien imprudent d'affirmer. Il n’existe, par exemple, aucune 
action capillaire capable d'expliquer le passage si souvent observé des. 
leucocytes au travers des interstices des parois cellulaires, leur péné- 
tration au travers des corps poreux, leur invasion, par exemple, dans 
les cellules profondes d’un fragment de moelle de sureau introduit 
sous la peau d’une grenouille. 

I! faut donc recourir à des influences plus complexes. Il est clair 
qu'il entre aussi en jeu, dans ces phénomènes, ce que nous connais- 
sons sous le nom d'actions inoléculaires où d'actions de contact. Quand on 
élale sous le microscope un fragment du mésentère d’une grenouille, 
on voit, dans les vaisseaux, circuler une colonne centrale de globules 
rouges entourée d’une couche pariétale de globules blancs qui glissent 
sans difficulté sur les parois vasculaires dilatées. Par places et par 
instants, un ou plusieurs de ces globules blanes s’accolent à la paroi 
el deviennent immobiles. Pourquoi? Il est clair que ce n'est pas un 
phénomène de volonté. C’est qu'une force nouvelle est intervenue qui 
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n'existait pas un instant avant et qui n’existe pas tout à côté, une de 
ces forces très contingentes, puissantes, quoique nées de rien en appa- 
rence, et dont nous retrouvons l’équivalent exact dans les phénomènes 
d'adhésion moléculaire ou les phénomènes de teinture. C'est l'appari- 
tion d'un mordant qui a amené le contact et l’adhésion. 

Mais ceei encore ne suffit pas. Cette cellule arrêtée sur la paroi la 
traverse quelquefois en allongeant un pseudopode qui s’y insinue, fait 
hernie de l’autre côté, et fraie la voie au passage de la masse totale. 
Arrivé dans la circulation lymphatique, le leucocyte voyage ou s’ar- 
rêle, et semble présider tout aussi bien aux phénomènes de la nutri- 
tion physiologique qu'aux processus d’élimination des substances nui- 
sibles, introduites ou produites dans l'organisme. Ici, il faut bien 
leur reconnaitre cet ensemble complexe de propriélés qu’on appelle la 
vie, ensemble dans lequel entrent certainement des forces élémentaires 
comme celles que nous envisagions tout à l'heure, mais qui ne se 
réduit pas à ces composantes. De plus, cette vie est une vie indi- 
viduelle, personnelle, analogue à celle qu’on est obligé de reconnaître 
aux bactéries, aux infusoires flagellés, et à une foule d'organismes 
inférieurs. Une des plus curieuses expériences de MM. Massart et 
Bordet consiste à introduire dans la cavité abdominale d’une grenouille 
un faisceau de tubes capillaires fermés par un bout, et remplis d'un 
liquide de culture d’une bactérie. En enlevant ces tubes après 24 heures, 
on trouve que les leucocytes y ont pénétré en masse. Il restent en 
majorité voisins de l’orifice des tubes, parce qu'ils ont besoin d'oxygène 
et qu'ils n’en rencontrent plus à une certaine profondeur. De plus, on 
voit qu'ils ont englobé dans leur protoplasme de nombreuses bactéries. 

On n'obtient pas le même résultat quand on se sert du liquide de 
culture maintenu stérile, mais on le retrouve quand on stérilise ce 
liquide de culture après qu'il a nourri ses bactéries, et avant de l’intro- 
duire sous la peau. Ce sont donc les produits d'excrétion des bactéries 
qui attirent les leucocytes. IL est même curieux de voir que le plus 
actif sous ce rapport, parmi les 6 espèces qui ont été éludiées, est le 
staphylococcus pyogenes albus, dont le nom traduit la puissance pyogène. 

MM. Massart et Bordet prouvent, de la même manière, que les pro- 
duits de désassimilation des cellules lésées, et même les déchets de la 
nutrition normale agissent comme les produits d’excrétion des bac- 
téries, et exercent une attraction à distance sur les leucocytes. Ils 
montrent aussi qu’en anesthésiant ces globules blancs; on leur enlève 
leur sensibilité tactile et leur sensibilité chimique. Ils n’ont pas de 
peine à faire voir que cette irritabilité des leucocytes leur crée un rôle 
considérable, soit dans la nutrition, soit dans la résorption inflamma- 
toire des tissus nécrosés. En balayant de l'organisme tout ce qui 
y est devenu inutile, et par suite nuisible, ils redeviennent ces phago- 
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cytes que nous commençons à connaître. L'intérêt du travail de 

MM. Massart et Bordet, de même que de tous ceux dans lesquels il est 

question de chimiotaxie, est de nous faire pénétrer de plus en plus 

avant dans l'étude du mécanisme de la protection qu'exercent sur nous 

ces cellules, avec lesquelles nous vivions dans une véritable symbiose. 
Dx. 


G. SrerxgerG. Rapport sur la prophylaxie de la fièvre jaune par 
linoculation. Annual report of the marine-hospital service, Washing- 
ton, 1889. : 


Les Annales ont été sollicitées à diverses reprises de donner leur 
opinion au sujet de la fièvre jaune et des tentatives de vaccination 
contre celle maladie. Nous nous y étions toujours refusés, estimant 
que cette question ne s'était pas encore posée sur le terrain scientifique, 
malgré les efforts de ceux qui l’avaient abordée. Il nous semblait 
inutile de consacrer une longue discussion à établir ce résultat négatif. 
Cette discussion vient d'être faite avec autorité par M. Sternberg, 
auquel le gouvernement des États-Unis avait donné Ja mission officielle 
d'aller étudier « la méthode d'inoculation pour la prévention de la 
fièvre jaune, telle qu'elle est pratiquée au Brésil et à Mexico ». 
M. Sternberg est allé sur les lieux, s'est mis en rapport avec Les auteurs 
des deux procédés de vaccination, MM. les D'* Freire et Carmona y 
Valle. Il a étudié la question au laboratoire; il a fait une enquête 
serrée sur les résultats pratiques de la vaccination. Il est impossible 
de le suivre dans le détail de ses investigations. Il suffira de dire 
qu'elles semblent justifier pleinement ses conclusions, dont voici les 
principales. Après avoir dit que l'histoire épidémique de la fièvre 
Jaune justifie l’opinion qui attribue cette maladie au développement 
d'un microbe dans le corps des malades, il ajoute : 

« Les recherches faites jusqu’à présent n’ont pas réussi à montrer 
la présence constante d’un microorganisme dans le sang ou les tissus 
de la personne atteinte. 

« Mes propres recherches, rappelées dans mon rapport, montrent 
que, contrairement aux assertions de M. le D' Domingos Freire, du 
Brésil, on ne trouve ni dans le sang ni dans les tissus, dans les cas 
typiques de fièvre jaune, le mnicroorganisme que ce savant a décrit 
dans ces ouvrages, ou qu'il m'a présenté comme le microbe de la fièvre 
Jaune au moment de ma visite au Brésil. Il n’y a pas de preuve satis- 
faisante que la méthode de vaccination pratiquée pæ le D' Freire ait 
une valeur prophylactique quelconque. 

« Les prétentions de M. le D' Carmona y Valle, à avoir découvert 
la cause spécifique de la fièvre jaune, n’ont pas non plus de base 
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scientifique, et ce savant n’a pas démontré la valeur protectrice de sa 
méthode de prophylaxie. » 

La question est donc à reprendre. L'agitation créée autour d’elle 
par M. le Dr Freire a au moins servi à établir quelques points de son 
histoire; tel est, par exemple, l’impossibilité, avec nos méthodes 
actuelles, de découvrir dans les tissus ou de cultiver le microbe actif. 
Peut-être faudra-t-il le chercher dans le canal intestinal, sur lequel 
on aurait certainement expérimenté tout d'abord, si de ce côté-là, les 


recherches n'étaient beaucoup plus difficiles. 
px 


Mircuezz PRuDDEN. Sur l’action germicide du sérum du sang et 
autres liquides du corps. Medical Record, janvier 1890. 


M. Prudden reprend dans ce travail la question, si discutée depuis 
le travail de M. Nuttall, de l’action germicide de certains liquides de 
l'organisme sur les bactéries qu’on y plonge. Il emploie les mêmes 
méthodes, ou à peu près, que ses prédécesseurs. Il mélange un peu 
de la culture au liquide à étudier, et à divers intervalles, il prend une 
goutte du mélange pour l'incorporer à de la gélatine nutritive. La dimi- 
nution graduelle du nombre des colonies à partir du moment du 
mélange traduit et mesure, d’une façon approchée, le pouvoir germi- 
cide du liquide organique soumis à l'expérience. « Il est vrai, ajoute 
M. Prudden, que dans ces expériences, on admet que le défaut de 
croissance des bactéries ensemencées doit être considéré comme une 
preuve de la mort des germes. Bien que cette hypothèse ne soit pas 
justifiée avec toutes les classes de germicides, elle me semble pouvoir 
être acceptée dans la limite de ces expériences. » 

Et pourquoi? est-on tenté de demander, surtout depuis qu’on voit 
la question se compliquer de plus en plus, ces mêmes liquides germi- 
cides devenir ensuite nutritifs, comme dans les expériences de Nuttall, 
Buchner, Nissen, etc., depuis qu’on voit surtout cette même faculté 
germicide apparaître, par ce procédé expérimental, à la fois dans des 
liquides albumineux et dans l’eau pure. Il semble qu'il y ait dans 
toutes ces expériences une cause d'incertitude commune qu’on ne 
saurait chercher ailleurs que dans l'hypothèse trop facilement acceptée 
comme exacte par M. Prudden. Les cultures sur gélatine ne valent 
rien pour savoir si un microbe est vivant ou non. Si peu qu'il soit 
affaibli par une cause quelconque, il n’y pousse pas, ou n’y pousse 
qu’au bout d'un temps très long, supérieur à la durée moyenne des 
expériences. C’est donc dans des liquides appropriés qu'il faut faire 
ies ensemencements d’épreuve, et quand on aura accepté cette méthode 
expérimentale pour un travail d'ensemble que les savants appellent 
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de tous leurs vœux, on verra disparaître sans aucun doute les bizarre- 
ries, les contradictions, les obscurités que présente jusqu'ici cette 
question du pouvoir germicide des liquides de l'organisme. 

M. Prudden a constaté le pouvoir germicide pour le bacille ty- 
phoïque dans le sérum du sang et des liquides d’ascite et d'hydrocèle. 
Mais il le constate aussi et presque au même degré dans l’urine hu- 
maine, l’eau pure et l’eau salée à 7 gr. 5 par litre. En revanche, le 
liquide de l’amnios de la truie est, d’après lui, un liquide très nutritif 
pour ce bacille, mais la quantité de semence qu'il y a introduite était 
beaucoup plus grande qu'avec les autres liquides, et le résultat dépend, 
comme on sait, de cette quantité. La question est donc à reprendre, 


ab ovo, comme je le disais tout à l'heure. 
Dx. 
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Personnes traitées mortes de la rage. 


Ouivier (Florian), 43 ans, de Templeuve (Nord). Mordu le 27 jan- 
vier 1890 par un chien errant, reconnu enragé par M. Posset, vétérinaire 
à Lille. Les animaux inoculés avec le bulbe de ce chien ont succombé 
à la rage. Olivier a neuf morsures à la main et au poignet du cèté 
droit; six de ces morsures sont très profondes. Aucune cautérisation 
n’a été faite. 

Olivier a été mis en traitement le 3 février (7 jours après les mor- 
sures); il a quitté l'Institut le 24 février. Les premiers symptômes de 
rage se sont montrés le 40 mars et la mort est survenue le 15 mars. 
(Renseignements fournis par M. le docteur Tison.) 


Paris (Louis), 40 ans, de Preuilly (Indre-et-Loire). Mordu le 14 jan- 
vier, à la jambe droite, au-dessous du genou et au mollet qui porte 
4 blessures, dont une pénétrante. Ces cinq morsures ont saigné ; elles 
ont été lavées à l’eau phéniquée un quart d'heure après; le bas a été 
déchiré. Le maire de Preuiliy déclare que le chien a été reconnu enragé 
par un vétérinaire. 

Paris a été traité du 17 au 31 janvier 1890. A partir du 8 février, 
l'enfant Paris paraît triste, le 14 février, ilse sent malade ; le 16 février, 
il! éprouve une grande faiblesse dans les membres inférieurs; il a de 
l'oppression et ne déglutit qu’à petits coups. Le 17 février, la paralysie 
des membres inférieurs augmente et la mort survient le 18 février au 
matin. (Renseignements fournis par le docteur Durand.) 


Personnes prises de rage dans le cours du traitement. 


GEerpAY (Louis), 10 ans 1/2, de Saint-Georges (Belgique). Mordu 
par un chien reconnu enragé à l'Ecole vétérinaire de Bruxelles. Gerday 
porte à la joue droite une morsure profonde qui a donné beaucoup de 
sang. Sa blessure a été cautérisée par un médecin avec de l'acide nitrique 
fumant, une heure après. 

Gerday a été mis en traitement le 23 mars, il a été pris de rage le 
28 mars et a succombé le 31 mars, à l’hôpital des Enfants malades. 
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STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PRÉVENTIF DE LA RAGE. — MARS 1890. 


Morsures à la tête { simples ..... » “. al ? 2 »| » 
et à la figure multiples....| »| +) ts ne 
CGautérisalions efficaces..." >| » »| » » » lle 
— RONNCUCES RSR 4 » » | Se u 5 ‘|-6|{s11e 
Pas de cautérisation.............. »| » »| 8] » » il 0:| TES 
2 … *(-Simples.| »| Aloe )ENEEæS ER »| 2 
| Morsures aux mains, multiples... | » 113 ,| ae 791, n G 
Cuuténsahons efficaces ee Din tit» Li 14) > > »| » | » 
— inENNCUCES ER RCE 9| » | » [37] -» 2.0] 31000) 
PRSNPICHUTÉTISAUONEN ANNE PRREET 8| » | » 13 » Se 11 EE NC 
Morsures aux mem-{ simples....,.| »| %; » 7 | 2) 
bres et au tronc | multiples....| »| @ 11), >) 19, , 4 6 
Cautérisutions efficaces............ 41 » | » | 4] » > & | TT 
— TNeCECS PEACE ET A IE » |161241 
Paside cautérS ation re NAS en RS OS ea HR LS » » »| » | » 
DES STECRATÉS ARE CRE re HSE lE » D | 02 |PRS EN 
MOTS UNS ORNE NEA EEE >| » | » | 4 » NES 
Morsures multiples en divers poinis 
OUICOLDDS MP AE ENRRE BA ARR Are )|NeC >) PC |, 1 DES) LE LI 
Cautérisations efficaces............ ER EU ES ER A LEURS LEA 
— IMEfNCACES NN SE Lo] Enr ID SS NE) EE À LES D 
PASCeNCAULÉTISQÉLON EM PRESENT HA RE RREARE » »| » | » 
SAONE AREAS TER 3 ET >| » » » » 11 > » 
MONS RES NA PL I A NL ENT ER D AS TRS » | Al» |» 
Français et Algériens ..|..|13/ da RC | .. [12 
MORE‘, Ptrannere UE PA EE " 1 _. sine 2e MALE 
| 
A B C 
TOTAL GENERAL: 2-0 eee 159 


4. La colonne À comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement ; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 146 fois; chats, 
13 fois. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 
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L'INSTITUT PASTEUR 
RECHERCHES : 


SUR LES ORGANISMES DE LA MTRIFICATION 


Par M. S. WINOGRADSKY, 


(2° MÉMOIRE) 


IF 


Dans un mémoire antérieur ‘, j'ai élucidé la question de la 
cause de la nitrification dans le sol, et j'ai décrit la voie par 
laquelle j'ai trouvé l'organisme qui peut en être supposé l'agent 
actif. Cette fois je m'occuperui de l'organisme lui-même, de sa 
morphologie, de son pouvoir nitrificateur, et des caractères les 
plus saillants de sa nutrition. 

Je ne consacrerai que peu de mots à la morphologie de ce 
microbe découvert dans la terre de Zurich *. La forme de ses 

_cellules est le plus souvent celle d’un ellipsoïde plus ou moins 
allongé, se rapprochant d’une sphère chezles plus jeunes. Leurs 
dimensions sont relativement petites. Le petit diamètre en est à 
peu près constant et ue dépasse pas 0. 9 à 1.0 micromillimètre ; 
la longueur varie entre 1. 4 et 1. 8 microm. Celles qui sont plus 
1. Ces Annales, ft. TV, n° 4. 
2, Je me propose de traiter la morphologie de tout le groupe, avec plus de détails, 


dans un mémoire spécial, muni de planches. 


 YE 


258 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


longues montrent déjà l’étranglement qui précède la division. 
Quelquefois, parmi ces cellules ovales, on en trouve d’autres en 
forme de fuseau à bouts émoussés, rarement nombreuses, mais 
à l’état d'exception devenant parfois la forme dominante ou 
mème exclusive. Il n’y a aucun doute possible qu’elles appar- 
tiennent au même organisme. 

Les cellules, la plupart du temps immobiles, entrent quelque- 
fois en mouvement. Toutes en sont probablement capables dans 
certaines conditions, mais on n’en trouve généralement que peu 
de mobiles. Puis tout à coup viennent des périodes assez courtes 
de mobilité générale; le liquide devient louche, et fourmille de 
cellules se mouvant très lestement dans toutes les directions, en 
tournoyant et pirouettant d’une manière très énergique. Le jour 
suivant, tout est de nouveau en repos complet. 

La division ne se fait que perpendiculairement au grand axe, 
et aussitôt que les cellules-sœurs s’allongent, elles se séparent 
l'une de l’autre. Une chaïînette de 3-4 individus est une excep- 
tion rare. Il ne se forme jamais de filaments, ni de spores. 

Les cellules en repos ne sont généralement pas libres et épar- 
pillées dans le liquide, mais réunies en amas plus ou moins 
denses, en zooglées dépourvues de toute forme caractéristique. 
La matière gélatineuse qui les retient est de faible consistance, 
à en juger par la facilité avec laquelle les flocons se désagrègent, 
quand on les prend par le bout d’une aiguille. 

L'ensemble des caractères morphologiques de ce microbe ne 
me permet pas de le ranger, à cause de ces cellules peu allon- 
gées, dans le genre Bacillus : ce ne serait pas correct au point de 
vue botanique. et je lui donne, puisqu'il faut le nommer, le nom 
générique de Nitromonas *. 

J'ai déjà mentionné dans mon premier mémoire les végéta- 
tions caractéristiques que notre nitromonade forme dans des cul- 
tures additionnées d’un carbonate terreux quelconque, — carbo- 
nate de magnésie ou de chaux, — formant dépôt au fond du vase. 


4. Il est maintenant d'usage chez les bactériologistes de réunir sous le nom 
de Bacillus toutes les bactéries à cellules allongées, si elles ne sont pas contour- 
nées en spirale, On dépouille ainsi ce terme du sens très précis qui lui a été donné 
par M.Cohnet M. de Bary. Il serait, je crois, plus rationnel de constituer un nou- 
veau genre de bactéries très voisines du groupe Monadina (Bütschli), possédant 
à peu près l'ensemble des caractères que je viens de préciser. 
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Elle se fixe sur leurs grumeaux ou cristaux et les englobe de ses 
masses gélatineuses, de sorte que bientôt tout le dépôt est unifor- 
mément envahi par l'être et dissous par son action. On ne peut dou- 
ter que ce rassemblement actif des cellules dans ces sels presque 
insolubles, ne se fasse en vertu de cette propriété des organismes 
inférieurs mobiles, que M. Pfeffer a appelé Chemotaris *. 

Un contact immédiat des cellules avec la base carbonatée 
insoluble est évidemment nécessaire pour la végétation de la 
nitromonade, du moins dans les liquides qui ne contiennent pas 
de bases solubles ou qui n’en contiennent pas assez. Ces habitudes 
ressortent surtout clairement quand on emploie un carbonate 
terreux qui ne se laisse pas étaler en couche uniforme, mais pré- 
sente des morceaux assez compacts (on peut se préparer du 
carbonate neutre de magnésie à cet état). Il est curieux alors de 
voir les bactéries se rassembler justement dans ces morceaux 
isolés, qui deviennent de plus en plus transparents, jusqu’à ce 
qu'ils se convertissent en un amas de cellules, conservant, si 
le liquide est resté en repos complet, exactement la forme du 
grumeau minéral disparu. 

Le rôle de rechercher les carbonates terreux, de les attaquer 
et de les décomposer, que cet organisme nitrificateur joue dans 
mes cultures, il le remplit probablement aussi dans la nature. 
Ce rôle est intéressant, et son importance n'échappera à per- 
sonne. L'idée surgit que ce microbe et ses semblables pourraient 
avoir pour fonction de maintenir en équilibre et de régulariser la 
circulation du carbone sur notre planète, en empêchant l'acide 
carbonique de s’immobiliser dans les carbonates terreux. Ce 
que je vais dire sur sa nutrition est de nature à rendre cette idée 
assez probable. 


ILE. 


La plupart des savants qui ont travaillé sur la question n'ont 
réussi à constater que des quantités très faibles de nitrates et de 
nitrites dans les liquides en voie de nitrification, et on s’est fait 
généralement l'idée que Le phénomène, en dehors du sol, est tou- 
jours de peu d'importance. Quelques exemples choisis parmi mes 
nombreux dosages vont tout de suite prouver le contraire. 


€ 


1. Untersuchungen aus dein botan. Institute zu Tübinyen, t, I, fase. 3. ' 
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{. Culture âgée de 14 semaines (8 octobre -- 20 janvier). Dosage des 
nitrates par la méthode Schlæsing, modification Schulze-Tiemann !. 
20: du liquide de culture, porté à 100%, ont donné : 


AzO?  9Occ, 0 


Correspondant à . . . . . AZOSSETSSHEEET 
Teneur totale en . : .. : AzOS 928mer 5 
ou nitrate de magnésie. . . . . 48979 


2. Culture dont la durée de nitrification est incertaine, car elle n’était 
pas continuellement en train. 
200 du liquide de culture, porté a 100cc, ont donné : 


AZO ESC) 


Correspondant à . . . .. AzOÿ 12087 74 
Teneur totale en . . . . . AzO$ G6O3mer 7 
ou nitrate de magnésie. . . .. O8r 827 


Ces chiffres, rapportés à la durée des cultures, sont beaucoup 
trop bas. C’est que ces cullures, comme nombre d’autres où 
les nitrates ont été dosés, n’ont pas été faites dans le but d'étudier 


la rapidité de la nitrification, et on ne veillait pas à ce que les 


conditions soient constamment également favorables au phéno- 
mène. Inutile alors de nous y arrêter, et je passe aux expériences 
qui ont été faites exprès pour comparer la marche de la nitrifi- 
cation dans mes cultures avec celle du sol, en prenant pour 
termes de comparaison les données d’un récent mémoire de 
M. Schlæsing *?. 

Il n’était évidemment pas possible de rendre les conditions 
d'existence et d'action du microbe dans mes vases de culture 
comparables même de loin à celles de l'appareil de M. Schlæsing. 
Celui-ci contenait 200 grammes de terre à un état d'humidité 
convenable, dans une atmosphère confinée toujours également 
riche en oxygène et dépourvue de tout excès d’acide carbonique: 
mes vases, avec un petit volume de liquide imparfaitement aéré, 
ne.pouvaient évidemment être aussi favorables aux phénomènes 
d'oxydation. Je voulais simplement voir s’il est possible d’at- 
teindre dans les conditions usuelles d’une expérience microbio- 
Jogique, des chiffres voisins de ceux qui ont été constatés pour 
le milieu naturel, ce qui parlerait certainement en faveur du 
haut pouvoir nitrificateur de notre nitromonade. 


4e Voir MM. can et Gärtner, Anleitung 3 . Untersuchung v. Wasser, 1889. 
2. Sur la nitrification de lammoniaque. Comptes rendus, t. CIX:, p. 498. : 


400 
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Pour cela il fallait trouver les conditions les plus propices à 
une nilrification rapide et d’une intensité durable. J'en parlerai 
avec plus de détail dans un prochain mémoire, en me conten- 
tant maintenant d’en signaler une, des plus importantes : c’est 
que le sel ammoniacal ne doit jamais être présent en excès dans 
le liquide. Le mieux est de l'ajouter à mesure qu'il disparait 
nitrifié, en quantités ne dépassant pas quelques centigrammes 
de sulfate d’ammoniaque pour 50° de la solution minérale. 

Quant à la semence pour mettre en train la nitrification, 
il convenait dans ces expériences d'introduire tout de suite 
des quantités considérables du microbe, pour rapprocher mes 
liquides, en ceci du moins, de la terre fertile des expériences 
de M. Schlæsing, habitée depuis un nombre indéfini d'années 
par les microbes, et qui en est par conséquent remplie. J'uti- 
lisais pour cela des cultures âgées de plusieurs mois, dont 
j'extrayais les organismes au moyen de la filtration à travers 
un petit tampon d'amiante. La filtration allait parfaitement : 
tous les flocons étaient retenus par le tampon, qui, après lavage 
avec un peu d’eau naturelle, était pris par une pincette et jeté 
dans le nouveau vase de culture. Chacun de ces vases a ainsi 
reeu le contenu en organismes d’une culture ayant déjà nitrifié 
dela 1 gr. 5 de sulfate d'ammoniaque. 

Le liquide qu’on employait était de l’eau naturelle, addi- 
tionnée de phosphate de potasse; chaque culture recevait en outre 
1 gramme de carbonate basique de magnésie. 

Quant au sel ammoniacal, on s’en fit une solution à part. 
contenant exactement 10 grammes de sulfate pur et sec dans 
500 centimètres cubes d’eau distillée. On l’ajoutait aux cultures 
au moyen d'une pipette faite d'un mince tube de verre, divisé 
très exactement en demi-centimètres cubes. 

A des intervalles de 24 à 48 heures, on prenait une goutte du 
liquide au moyen d'un fil de platine, toujours le même, enroulé 
en spirale dans un plan, et on la laissait tomber dans une petite 
coupe en porcelaine contenant un peu de liqueur de Nessler : la 
couleur jaune du flocon formé démontrait la présence, sa blan- 
cheur l'absence de l’ammoniaque‘. Alors on ajoutait de nouveau 


4. On a étudié la réaction employée sous cette forme. Sa limite de sensibilité 
est entre 0.0005 et 0.00025 d'AzH3 pour cent d'eau. 
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2àa5e. c. de la solution ammoniacale (1° — 20 mgr.) plus ou 
moins, selon la rapidité de la nitrification. 

On avait ainsi l'avantage de suivre de près la marche de la 
nitrification, en évitant en même temps tout excès de l’alcali 
dans les liquides. Il y avait cependant un inconvénient, c’est 
qu'il était impossible de prévenir toute interruption dans la 
marche du phénomène, par manque d'ammoniaque. Mais ces 
expériences ne prétendent pas donner une mesure exacte du 
pouvoir nitrificateur ‘. On pouvait donc négliger cette imper- 
fection en constatant simplement que les résultats obtenus pour- 
raient être dépassés. | 

Le lableau suivant présente le compte du sel ammoniacal 
nitrifié de deux cultures : le N° Tétait moins riche en organismes, 
le N° IT plus riche. Les signes après la date signifient : + + réac- 
tion de Nessler considérable, + réaction très faible, O absence 
de réaction. Les chiffres se rapportent au sulfate d’ammoniaque 
en milligrammes. Les cultures étaient tenues à 20°-22°. 


NI N° II 
Mars" 40 Mars .. 95 40 
130 27: ++ 
lOWEEEE 28 ++ 
Aie 99 ++ 40 
18 O 40 310 50 
20 O 50 Avril Sa 0 60 
90 oi à) 60 3 30 
9% + 50 5210 80 
DORE 50 Sr e0) 80 
28 O 90 10 0 90 
31 + 60 12 + 90 
AWrTIL SE ONE 90 14 + 80 
D0 80 16 ++ 
SO 80 11210 90 
10 + 70 19 O 100 
19 60 Die 100 
14 ++ 40 23 + 
AGE 2% © 
47 O 
La nitrification décroît La nitrification con- 
et s'arrête à cause de la tinue avec la même inten- 
disparition de la base 2e Site 
carbonatée, à 


4. Ce pouvoir, c'est-à-dire le rapport entre le poids des cellules et la quantité 
de nitre formé, sera l'objet de recherches spéciales. 


ORGANISMES DE LA NITRIFICATION. 263 


On remarquera qu’an début la nitrification allait lentement, 
les cellules avaient évidemment besoin de s’accommoder à la 
nouvelle concentration du liquide : ainsi le N° I a mis une 
semaine pour nitrifier 40 milligrammes de sel, le N° IT à peu près 
cinq jours. Puis le phénomène prend d’un seul coup une inten- 
sité double ou triple. 

Le N° [a mis trente-sept jours pour nitrifier 860 mgr. 
de sulfate ou 182,4 mgr. d'azote ammoniacal, ce qui donne uve 
moyenne de 4,93 mer. d'azote nitrifié par jour. Pour la période 
la plus active, du 18 mars au 5 avril, cette moyenne serait 6,7 mgr. 

Le N° IT a mis 30 jours pour nitrifier 930 mgr. de sulfate ou 
197,3 mgr. d'azote, ce qui fait 6,6 mer. d'azote nitrifié par jour. 
En excluant la période d’incubation, du 25 mars au 2 avril, la 
moyenne monte jusqu’à 7,1 mgr. 

Les chiffres des quantités d'azote nitrifié par jour des expé- 
riences de M. Schlæsing, qui ont été calculés en ne tenant compte 
que de la période la plus active du phénomène, sont : 


PR ER rate sn 094 MOT. 
Il 9,0 — 
LÉ HER AE 4,1 — 


Mes chiffres, comme on le voit n’atteignent pas celui de 
l'expérience II de M. Schlæsing, mais la moyenne maxima de 
mes deux expériences, 7,2 mgr., dépasse un peu la moyenne 
des deux dernières expériences de M. Schlæsing, qui est 6,5; 
ma moyenne minima, 5,1 mgr., qui est inférieure à celle-ci, 
n’en diffère pas trop. 

Sans attribuer à cette comparaison aucun degré d’exactitude, 
car les expériences mêmes ne s’y prêtent pas, on peut y voir 
néanmoins la preuve que l'intensité de la nitrification en culture 
pure par notre nitromonade suffit pleinement pour la déclarer 
ferment nitrique du sol par excellence. 


IA 


Nous arrivons maintenant à parler d’une propriété très 
remarquable de la nitromonade, que j'ai déjà signalée au lecteur 
dans mon premier mémoire, celle de se développer abondamment 
dans des liquides exempts de matière organique. 


+ 
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On avait déjà observé avant moi que la nitrification, dont les 


agents étaient inconnus, peut se poursuivre dans un milieu nôn 


adcitionné de substance organique. Mais ces observations ne 
rendaient pas même probable la supposition qu’un organisme 
incolore puisse normalement se passer de cette matière orga- 
nique. Ce n’est pas avec des arguments du genre de ceux qui 
vont suivre qu'on s’avise de toucher à une doctrine aussi 
solidement établie qu'universellement adoptée par les physio- 
logistes. | 

M. Heraeus', dans son travail plusieurs fois cité dans mon 
premier mémoire, observa qu’un lambeau de zooglea, pris dans 
une infusion de terre où une nitrification avait eu lieu, et ense- 
mencé dans une solution de sels minéraux non additionnée de ma- 
tière hydrocarbonée, s'y développa bien en s'étendant sur la sur- 
face, et la couvrant au bout de dix jours d’une membrane épaisse. 

« Il est reconnu comme une vérité fondamentale de la phy- 
siologie végétale, dit l’auteur, que les plantes à chlorophylle 
seules peuvent assimiler l’acide carbonique; toutes les autres, au 
contraire, et alors les bactéries incolores aussi, exigent des 
substances organiques pour leur développement. Comment le 
résullat des expériences précédemment décrites peut être mis 
d'accord avec cette vérité dominante, c’est ce qui doit rester pour 
le moment indécis. » 

L'importance que M. Heraeus donne, comme on le voit par 
cette citation textuelle, à son observation, est inattendue, car :l 
est facile de démontrer qu’elle ne présente rien qui soit en 
contradiction avec ce que nous savons depuis longtemps. 

D'abord était-il sûr que toutes les substances employées, 
l'eau distillée, les sels, étaient absolument purs? Aucune précau- 
tion extraordinaire à ce sujet n’a été prise. Il est possible alors 
que le liquide contint des traces de carbone organique. Mais 
peut-on croire, dira-t-on, que des végélations bactériennes 
visibles à l'œil nu et paraissant mème assez volumineuses, 
comme l’a décrit M. Ieraeus, puissent se former aux dépens de 
ces traces? Une courte explication sur ce point ne serait pas 
inutile pour bien poser la question. 

On observe souvent dans des infusions de terre, qu'il y ait 


1. Zeitschrift f. Hygiene, t. Ier. 
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nitrification ou non, des organismes dont l'abondance de végéla- 
tion étonne, si ontient compte de la pauvreté apparente du milieu 
en substance organique. En présence d’un sel d’ammoniaque, 
un gramme de terre pour 100€ d’eau pure suffit pour former et 
nourrir, avec ce qu'il contient de carbone organique, une 
membrane épaisse, formée par des bactéries et oïdiums diffé- 
rents'. Si on en transplante un petit lambeau dans un liquide 
ne contenant aucune trace de carbone organique, on voit de 
nouveau la membrane, au bout de 10 à 15 jours, couvrir la sur- 
face du liquide et devenir assez belle. C’est là un fait comme 
celui qui à frappé M. Heraeus. Mais prenons à nouveau un 
lambeau de cette membrane, ensemençons-le dans la même solu- 
tion minérale d'une pureté irréprochable, et rien ne croît plus : 
les organismèés de la membrane sont épuisés. 

Ce dernier fait dépouille Le premier de tout ce qui pourrait y 
paraître étrange, et montre que la croissance de la membrane 
dans un liquide très pauvre en substance organique ne se fait 
pas toujours. Je dis très pauvre et non erempt, car il ne faut 
pas oublier qu’on apporte avec la semence un peu du liquide 
qui en contient. Mais la matière principale pour la formation 
de ces végétations est assurément dans les cellules mêmes de 
la semence, quand elles sont introduites à l'état normal dans le 
milieu dépourvu d’aliment carboné, où elles apportent peut-être 
encore une réserve alimentaire. Aux dépens de leur substance 
même se forment les nouvelles générations : leur matière orga- 
uique, devenant de plus en plus riche en eau, se répartit dans 
un nombre beaucoup plus grand de cellules, et ainsi jusqu'à 
l'inanition. Il y a ainsi augmentation de volume, mais il se fait 
parallèlement fine diminution de taux de substance sèche, peut- 
être aussi une diminution du taux de carbone dans celle-ci. 

Cela peut être affirmé en se basant sur des faits très bien 
étudiés. On pourrait en citer beaucoup : les spores d’un très 
grand nombre de champignons germent et forment de longs 
filaments avec sporulation dans l’eau distillée ; la levure conti- 
nue à proliférer dans le même milieu, etc. Instructifs surtout et 


1. On n’observe pas toujours ces végétations, et ce n’est pas à la richesse des 
terres en humus qu'il faut les attribuer. Quelques échantillons de terres très noires, 


contenant des débris végétaux et colorant le liquide alcalin en brun, ne me les 
ont pas données. dr à 


* 
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connus depuis longtemps, depuis M. Boussingault, sont les 
faits qui se rattachent à la germination des plantes phanéro- 
games à l'obscurité : la jeune plante, forcée ainsi de se contenter 
trop longtemps du carbone déjà assimilé, croît énergiquement, 
multiplie ses cellules, acquiert un volume dépassant de plusieurs 
centaines de fois le volume de la graine, mais en même temps, 
tout en grandissant, elle perd de sa substance. et finalement son 
poids sec n’atteint pas la moitié de celui de la petite graine qui 
l’a produite. 

De ce que nous avons, dans le fait de M. Heraeus, affaire à 
des bactéries, il n’y a rien à changer à nos conclusions. Il n’est 
jamais permis et c'est même une erreur grave, de conclure du 
fait de l’augmentation de volume par croissance à celle du poids 
sec. Trouble intense, membrane, gros flocons, peuvent presque 
aussi bien signifier une déperdition de substance qu’une forma- 
tion. Seule la balance peut fournir des renseignements là-dessus. 


Si M. Heraeus a mis quelque réserve dans son opinion, 
M. Hueppe, qui a suivi de près ces expériences de M. Heraeus 
faites dans son laboratoire, tint à l’écarter. « Cette observation 
(vie sans substance organique), dit M. Hueppe ‘, me frappa tant, 
que je la suivis encore un peu plus loin. Une des bactéries nitri- 
fiantes * put, en effet, végéter, sans substances organiques, autant 
à l'abri de la lumière qu’à la lumière diffuse, et il se formait pen- 
dant cette végétation, aux dépens du carbone du carbonate 
d’ammoniaque, par synthèse, un hydrate de carbone très voisin 
de la cellulose. « Aucune expérience n’est citée cette fois * à l'appui 
de cette assertion, trop importante pour qu’elle puisse seule 
entraîner toute créance. 3 

Il y a ainsi, dans ce cas, synthèse complète de la matière orga- 
nique : voyons comment elle se fait. M. Hueppe se la représente 
d’après celle qui a lieu dans les plantes vertes sous l’action de la 
lumière. Il y a ici selon lui « une action chlorophyllienne sans 


1. Sur l’eau potable au point de vue biologique. Schilling's Journ. [. Gasbel. u. 
Wasserversorqung, 1887. 

2. Voir ce qui a été dit, dans mon premier mémoire, plus haut au sujet des bac- 
téries nitrifiantes de M. Heraeus. 

3. Je tiens de M. Hueppe lui-même qu'il se proposait de les décrire plus tard 
en détail, après les avoir répétées et vérifices, mais que le temps nécessaire lui a 
manqué jusqu’à présent. 
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chlorophylle » (Chlorophylhvirkung ohne Chlorophyll) et au surplus 
tout à fait indépendante de la lumière. L’oxygène dégagé pen- 
dant la décomposition de l’acide carbonique serait tout de suite 
employé pour l'oxydation de l’'ammoniaque, de sorte qu'il 
n'apparaît pas à l’état libre. 

Suit une théorie sur la phylogenèse de l’action chlorophyl- 
lienne que nous laisserons de côté, en nous demandant tout de 
suite si une décomposition d'acide carbonique, et une synthèse 
à l'instar de l’action chlorophyllienne, ressortent nécessairement 
de la formation de la cellulose ou de celle d’un hydrate de carbone 
analogue? Certainement, non.Une conclusion de l’un à l’autre n’est 
permise que pour les plantes vertes, où le rapport constant entre 
l'insolation, le dégagement d'oxygène et l'apparition d’amylum 
a été constaté par des milliers d'expériences. Dans tous les autres 
cas, — animaux, champignons, bactéries, — quelles que soient 
les propriétés des différents organismes, personne n’a eu encore 
l'idée de voir dans la synthèse des hydrates de carbone une 
preuve directe de l'assimilation d’acide carbonique. 

Si l’espèce, dont M. Hueppe parle, est vraiment capable d'une 
synthèse complète de sa substance aux dépens des éléments de 
l'acide carbonique et de l’eau, elle serait évidemment en état de 
produire de la cellulose aussi, et on ne pourrait tirer de ce dernier 
fait aucun indice sur la manière dont cette synthèse s’est opérée. 
Le seul phénomène qui pourrait rendre probable la supposition de 
M. Hueppe serait évidemment un dégagement d'oxygène, accom- 
pagnant la vécétalion de l'être nitrifiant. Cette circonstance que 
ce gaz n'apparaît pas à l’état libre, mais se combine immédia- 
tement à l’azote de l’ammoniaque faciliterait, au lieu de la rendre 
plus pénible, la démonstration de ce mode d'action. Il suffirait de 
faire vivre l'organisme à l'abri de l’air, et on retrouverait tout 
l'oxygène dégagé dans l'acide azotique ou azoteux, dont l'analyse 
découvre les plus faibles quantités et permet de doser facilement 

le gaz oxygène combiné. 

Arrivé à ce point, le peu de probabilité de l’assertion de 
M. Hueppe ressort clairement. Une nitrification à l’abri de l’air, 
cela contredit tout ce que nous savons sur le phénomène par 
les expériences de laboratoire ainsi que par la pratique. Je 
reviendrai sur ce point après avoir décrit mes expériences, 

“auxquelles je passe maintenant. 
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V 


Depuis que j'ai connu le ferment nitrique, j'ai été étonné de 
l'abondance relative de ses végétations dans des liquides presque 
privés de matière organique. Emplovait-on au lieu de l’eau 
naturelle qui en contient toujours un peu, l’eau distillée du 
laboratoire additionnée des mèmes sels minéraux, il ne parais- 
sait pas se ressentir du changement. Ce qui était inattendu, ce 
n'était pas le fait qu'il pouvait s'y multiplier une fois ou deux, 
mais qu'il le pouvait indéfiniment, c’est dire normalement, car, 
admettre le contraire, — un état d’'épuisement permanent accom- 
pagné au surplus de multiplication considérable, d'action éner- 
gique, — serait une absurdilé. 

Des expériences spéciales ont été exécutées pour établir 1rré- 
prochablement ce fait important : j'ai mistous mes soins à me 
garantir de toute cause d'erreur possible. Qu'il me soit permis 
d'énumérer brièvement les précautions extraordinaires que j'ai 
prises dans une série d'expériences qui a duré quatre mois, pour 
ètre sûr d'employer un liquide exempt des dernières traces de 
substance organique. 

D'abord, tous les vases de culture, ainsi que tous vases ou 
appareils destinés à servir à la préparation du liquide, ont été 
nettoyés en y faisant bouillir de l’acide sulfurique (étendu de 
son volume d’eau) additionné de permanganate ou de bichromate 
de potasse, ou en’les lavant par ce mélange bouillant. L'eau 
-dont on se servait pour les cultures et pour les lavages était 
deux fois distillée, la seconde fois avec addition d’acide sulfurique 
et de permanganate de potasse, dans un appareil de distillation 
sans joints de caoutchouc ou de liège, mais entièrement en verre. 
Quant aux sels, le sulfate de magnésie et le phosphate de potasse 
ont été calcinés, le carbonate de chaux, dont on mettait un excès 
dans les cultures, calciné aussi et saturé d'acide carbonique. 
Enfin, pour me garantir un sel ammoniacal absolument pur, je 
me suis préparé uue solution de sulfate d’ammoniaque en décom- 
posant du chlorhydrate d’ammoniaque épuré par de la soude 
caustique, et en saturant par les vapeurs ammoniacales ainsi 
produites, (la distillation avait lieu dans un appareil entièrement 
en verre), de l'acide sulfurique.étendu. Cet acide pur fut préala- 


d 
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blement bouilli à l’état concentré, puis étendu de dix fois son 
volume d'eau. 

Il va sans dire que le coton fut banni et que l’on se servait 
pour boucher les vases de tampons d'amiante bien calcinés. On 
prenait aussi des soins minutieux pour préserver toutes les subs- 
tances des poussières de l'air pendant la préparation du liquide. 

Le lecteur connaît déjà‘ le résultat des cultures dans ce 
milieu absolument et purementminéral. On n’ensemençait chaque 
fois qu'une trace des organismes pris dans la culture la plus 
récente, mais ni le pouvoir nitrifiant ne parut s’affaiblir, ni 
le développement diminuer dans les cultures successives, etrien 
dans l'aspect microscopique des cellules ne pouvait faire croire 
à leur vieillesse ou dégénérescence. Il faut ajouter, quoiqu'on le 
sache déjà depuis longtemps, que la nitrification et partant la 
croissance du ferment nitrique y étaient tout à fait indépendantes 
de la lumière, car toutes les cultures étaient tenues en partie 
dans l'obscurité complète, en partie dans un lieu à demi obscur. 
Considérant tout cela, il n'était plus permis de douter que la 
uitromonade, organisme incolore, peut croitre normalement et exercer 
son action dans un milieu privé des dernières traces de carbone orga- 
nique. 

Puisqu’elle s’y multipliait et y formait sa substance, il fallait 
bien admettre qu'elle possède la faculté d'assimiler le carbone 
des carbonates, toujours en excès dans le liquide. Si logique 
que paraisse cette conclusion, sa démonstration ne saurait être 
complète, vu son importance, sans un dosage du carbone assi- 
milé par les cellules. Il s’agissait donc pour résoudre définiti- 
vement le problème, de doser le carbone organique des cellules 
formées, ainsi que du liquide de culture, qui n’en contenait à 
l'origine aucune trace. On pouvait évidemment aussi bien uti- 
liser, pour ces dosages, des cultures dans des liquides non 
dépourvus de traces de carbone organique, à condition de faire 
un dosage de contrôle avec la même quantité de liquide stérile. 

Le dosage du carbone organique par voie sèche présentant 
trop de difficultés dans ce cas ?, j'ai appliqué une méthode basée 


4. Voir mon premier mémoire, ces Annales, t. IV, n° 4. 

2. Il exigerait une évaporation à sec avec un acide, ce qui pourrait causer une 
perte en carbone organique, ou un dosage séparé d'acide carbonique, ce qui serait 
très incommode, : 
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sur la décomposilion de la matière organique par un mélange 
d'acide sulfurique et de bichromate de potasse.. Je ne saurais 
entrer ici dans les détails de cette méthode, élaborée par les 
travaux de MM. Wolf, Degener et Herzfeld ‘ ; je me bornerai à 
ce qu'il y a de plus essentiel. D’après elle la substance est traitée 
préalablement, à une douce chaleur, dans le ballon même où 
s'effectue la combustion, par de l’acide sulfurique très étendu, et, 
quand l'acide carbonique est dégagé et l’appareil balayé par de 
l'air pur, on jette dans le ballon du bichromate en excès : on y 
fait couler, au moyen d'un entonnoir adapté à l'appareil, de 
l'acide sulfurique étendu de son volume d’eau ; puis on porte 
lentement la température jusqu’à l’ébullition. Les vapeurs et gaz 
dégagés passent par un condenseur Gay-Lussac incliné à rebours, 
puis par 3 tubes en U, dont le premier contient du chlorure de 
calcium, le second de lantimoine métallique, le troisième ‘de 
nouveau du chlorure de calcium, après quoi l'acide carbonique 
sec est absorbé par un laveur Geissler contenant de la polasse. 

Une difficulté se présentait : c’est que mes liquides à analyser 
élaient très riches en acide nitrique, et on pouvail craindre une 
condensation incomplèté de cet acide volatil et son absorption 
par la potasse. Je me suis assuré qu’en remplaçant le premier tube 
à chlorure de calcium par un faveur Liebig contenant de l'acide 
sulfurique concentré, additionné de phénol (a 4 pour cent), cette 
cause d'erreurs ne subsistait plus. Les essais avec cette modifi- 
cation ont démontré qu’une quantité de 2 ou 3 grammes de 
salpêtre potassique, ajoutée à un poids connu de sucre ou traitée 
seule comme la méthode l'exige, n'avait aucune influence sur le 
résultat. 

Je modifiais encore un peu l'appareil, en remplacant le 
bouchon en caoutchouc du ballon par une pièce en verre ajustée 
à l’émeri sur le ballon, et le réunissant sans joints en caoutchouc 
à l’entonnoir et au condenseur. De cette manière j'évilais une 
cause d'erreur, peu importante certainement, qui pouvait naître 
de ce que le caoutchouc baigné par les vapeurs acides pouvait 
leur céder un peu de substance organique. Cette précaution était 
nécessaire, car je m'attendais à des quantilés de carbone très 
faibles. 3 


4. Voir l'ouvrage cité de MM. Tiemann et Gärtner. 
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La place me manque pour rapporter les nombreuses épreuves 
auxquelles j'ai soumis la méthode. Je dirai seulement qu'elle 
donne presque toujours des résultats un peu au-dessous de la 
réalité, ce qui est ici évidemment de nature à rehausser la valeur 
d'un résultat positif. 


Le dosage de carbone s’effectuait pour chaque culture à 
deux reprises : dans les dépôts et dans les liquides séparément. 
Le dépôt, formé par les carbonates englobés par les zoogloea, 
était séparé du liquide par filtration à travers un petit tampon 
d'amiante bien calciné, et le tout introduit sans perte dans le 
ballon de l'appareil pour procéder au dosage. Du liquide filtré, 
parfaitement limpide, on n’employait qu'une moitié pour le 
second dosage, après l’avoir évaporé jusqu'au volume de 
15 cent. cubes. 

En opérant ainsi, on avait l'avantage de ne pas soumettre à 
l'évaporalion le gros de la matière organique, les corps mêmes 
des microbes, ce qui pouvait peut-être causer une perte ; et 
puis on était en élat de doser en même temps dans le liquide les 
nitrates formés. 


Voici le résultat de ces dosages. 


L Culture dans une eau naturelle additionnée de sels minéraux. La 
quantité de nitrates formée correspond à 928" de AzO*, 
Dosage du carbone organique. 


Acide carbonique. 
mer. 


Ée dépot 4 donné. = >.-4.2 RE Me-t190:0 
]ÉCERE DU 0 CO er EE PR RS ad 
Total ere. 2 40:0 

A soustraire : 
Un volume égal! du même liquide stérile a donné . 6,0 
Restetes er 31,6 


Correspondant à 10,2 mgr. de carbone assimilé. 


1.. Le carbonate de magnésie y était ajouté en quantité dépassant sûrement 
celle qu’on a fournie à la culture. 
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II. Culture dans le même liquide. La teneur en nitrate correspond à 
60% mgr. de AzO*. 


Dosage du carbone organique. 


Acide carbonique. 


mor. 
Le dépôt: donné SET ee Le 24,0 
Leliquidésr: RER PÉRASER RE 8,0 
Aolale tee es 32,0 


A soustraire : 
Le mêmeliquide stérile a donné. . . . . . . . . .. 6,0 


Reste etre te? 070 


Correspondant à 7,1 mgr. de carbone assimilé, 
IT, Culture dans le même liquide. La portion destinée au dosage des 
nitrates a été perdue par accident. 


Dosage du carbone organique. 


Acide carbonique. 


mer. 
Le dépôt a donné. . . . . . APRES 14,5 
Léhiquide. de Sie EE REMNE ETS RER TE 9,0 
Total 2972220095 
A soustraire : 
Comme dans les expériences précédentes . . . .. 6,0 


RESTO RAS TERRES 

Correspondant à 4,8 mgr. de carbone assimilé. 

IV. Culture dans un liquide purement minéral avec toutes les précau- 
tions précédemment stériles pour le débarrasser de matières organiques. 
Teneur en nitrate correspondant à 83,5 mgr. de AzOÿ, 

Dosage du carbone organique. 


Acide carbonique, 


ne Sir : PL RE mor. 
Le dépôt a donne EPA Eee 2020 
Le Hquidé eee eee e Fe Se 7,0 
Total ere 47,0 


Un dosage de contrôle ayant été fait, pour plus de sûreté, avec le même 
liquide stérile, l'augmentation du poids de l'appareil à absorption fut 
nulle. Le carbone assimilé est donc égal à 4,6 mgr. - 


Quelque minime que soit l'importance absolue de quelques- 
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uns de ses chiffres ‘, je les trouve suffisants pour y voir la preuve 
définitive que la nitromonade possède lu faculté d'assimiler le car- 
bone de l'acide carbonique. j 

Il ne faut pas oublier surtout, en les jugeant, que ces chiffres 
ne représentent pas la totalité du carbone assimilé pendant toute 
la durée des cultures, mais seulement la quantité de ce métalloïde 
faisant partie de la substance organique en suspension et en dis- 
solution dans le liquide au moment de l'analyse. S'il y a eu et 
combien il y a eu de carbone assimilé, puis de nouveau oxydé 
et perdu pendant le cours de la végétation, nous ne savons 
là-dessus rien de positif. 

On peut même dire, qu'alors même qu’on n'aurait constaté 
aucun gain appréciable en carbone ofganique, on n'aurait pas 
encore une preuve qu'il n’y a pas eu assimilation de carbone, 
car celle-ci aurait pu être presque équilibrée par la destruction 
ou la combustion de la matière organique. Ce dernier phénomène 
se passait bien certainement dans les cultures qui contenaient 
des traces d'organismes étrangers formant voile sur la surface 
(Expériences I et Il). Etpuisque ce gain est facile à constater dans 
chaque culture de [a nitromonade, c’est que les phénomènes de 
désassimilation allant jusqu’à la formation d'acide carbonique y 
sont très faibles, et que les phénomènes de synthèse de la matière 
organique y prédominent, toujours au moins dans les conditions 
de ces expériences. 


Quels sont les phénomènes chimiques, qui accompagnent la 
synthèse complète dela substance organique chez cetorganisme? 
Je ne puis en ce moment qu'’avancer une hypothèse à ce sujet, et 
je me contenterais volontiers de la constatation du fait, si je 
ne croyais devoir m'opposer à la tendance, dont nous avons vu 
des exemples, d'identifier tout de suite les faits de ce geure (ou 
tous ceux qui leur ressemblent) à ceux qui se passent dans les 
plantes vertes à la lumière. Est-ce que l’action chlorophyllienne 
est la seule synthèse de la matière organique aux dépens des 


4. J'espère bientôt étre en état d’en communiquer d’autres encore plus démons- 
tratifs. Pour cela il n’y a qu'à employer des cultures très âgées, où la nitrification 
s’est poursuivie intensivement et sans interruption. J'en ai une série à présent, de 
vraies petites nitrières, où les masses de notre microbe ont déjà un aspect assez 
imposant. | 


13 
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corps minéraux que connaissent le chimiste et le physiologiste? 
Tout contredit dans ce cas une action de cette nature, et, pour 
me borner à une seule objection, je citerai en première ligne le 
fait qu'on n’a jamais observé un dégagement d'oxygène, ou, ce qui 
revient au même, une nitrification à l’abri de l'air. Je ne me suis 
pas cependant contenté d’en nier d'avance la possibilité, mais j’ai 
essayé plusieurs fois des cultures dansles conditions d'anaérobiose 
plus ou moins complète ; jamais je n’y ai constaté de nitrification, 
et pourtant, j'y introduisais des quantités relativement grandes de 
microbes, et je les tenais à la lumière ou à l'obscurité et à des tem- 
pératures différentes. Je continue néanmoins ces expériences, en 
les modifiant diversement. 

Très décidément négatives à ce point de vue sont les expé- 
riences récentes de M. Schlæsing ‘, où les quantités d'oxygène 
libre absorbées pendant le cours de la nitrification ont été exacte- 
ment mesurées : elles étaient plus que suffisantes pour la forma- 
tion de l'acide nitrique, dosé à la fin de l’expérience. 

En rejetant pour ces raisons l'hypothèse de « l’action chlo- 
rophyllienne sans chlorophylle », une autre semble s'imposer : 
c’est celle de la synthèse d’un amide quelconque aux dépens de 
l'acide carbonique et de l’ammoniaque. Le corps qui est la 
première étape de cette synthèse devant être d’une constitution 
simple, il y a lieu de penser à l’urée, que les chimistes, comme 
on le sait, sont aussi à même de préparer par déshydratation du 
carbonate d'ammoniaque. Il est vrai que c’est en se servant de 
l’action d’une haute température, mais il n’y a tout de mème rien 
qui puisse paraître audacieux dans cette supposition. On sait que 
plusieurs physiologistes admettent, et leurs expériences ont 
rendu cette opinion très probable, que l’urée se forme dans le 
corps animal précisément par synthèse aux dépens de l’acide 
carbonique et de l’ammoniaque ?. Les cellules des corps des ani- 
maux supérieurs élant généralement moins capables de synthèse 
chimique que celles des êtres inférieurs, il n’y aurait aucune 
difficulté d'accorder cette puissance de synthèse à notre microbe. 
Cela admis, on peut s'arrêter là, car cet amide paraît suffire à lui 
seul pour la nutrition de certains microbes; notre nitromonade 


OO CE 
2, Voir Bunger, Lehrbuch der physiol. uw. patholog. Æhemie, Leipzig, 1887. 
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rentre alors, du moment qu'elle s’en est formé, dans le rang de 
ses voisines. 

Les études que je poursuis prouveront-elles l'interprétation que 
je viens d'avancer? Quoi qu’il en soit, une vérité nouvelle, d’une 
importance physiologique générale, est dès maintenant établie 
par mes expériences : c’est qu'une synthèse complète de la matière 
organique par l'action d'êtres vivants peut S'accomplir sur notre 
planète indépendamment des rayons solaires. Une des doctrines 
fondamentales de la physiologie n’a donc désormais qu’une valeur 
limitée. 


L'agent de la nitrification nous apparaît, d’après les données 
de ce mémoire, comme doué de propriétés remarquables, qui 
en font, pour me servir d'une expression employée dans mon 
premier mémoire. un {ype physiologique très saillant. 

Elles se résument ainsi : 

1° Les phénomènes de synthèse sont prévalents dans son acti- 
vité vitale, desorte qu’une accumulation de substances organiques 
en résulte. En cela il est comparable aux plantes à chlorophylle. 

2° Les phénomènes de destruction de la matière organique, 
qui tiennent la première place dans la vie des autres microbes, 
se réduisent ici à un minimum peu appréciable. 

3° [ls sont remplacés chez le ferment nitrique par une action 
purement et simplement oxydante, spécialement adaptée à l’oxy- 
dation de l’ammoniaque, qui lui fournit toute l'énergie néces- 
saire au travail de sa vie. 

Il y a des raisons de croire que la nitromonade n’est pas le seul 
organisme à posséder l’ensemble de ces qualités, et que les 
organismes brülant le soufre et les sels ferreux que j'ai fait 
connaître appartiennent au mème type. Mais la nitromonade est 
uu être particulièrement favorable à une étude approfondie de 
ces caractères physiologiques. 


TUÜUMEURS | 
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CONSTATATION D'UN MICROBE DANS LE SANG PENDANT LA VIE 
ET DANS LES TUMEURS ENLEVÉES AUSSITOT APRÈS LA MORT, 


Par MM. 
KELSCH, ET VAILLARD, 
médecin principal, médecin major, professeur agrégé 
professeur au Val-de-Grâäce. au Val-de-Grâce. 


Nous avons observé l’an dernier, à la clinique chirurgicale 
de M. le professeur Delorme, un malade atteint de leucémie, 
qui a fait l’objet de quelques recherches bactériologiques dont 
nous nous proposons de rendre compte dans cette note. 


Voici d'abord un résumé de l'observation clinique, obligeam- 
ment mise à notre disposition par notre collègue. 


Leucémie rapide. Lymphômes multiples dans le tissu cellulaire 
sous-cutané et les os; hypertrophie énorme des ganglions du hile du 
foie (type lymphatique et médullaire). 


M..., soldat au 198° de ligne, né à Paris, âgé de 24 ans, cordonnier de sa 
profession, au service depuis 2 ans 1/2, est évacué de Givet sur le Val-de- 
Grâce le 6 février 1889, et est admis dans le service de chirurgie dirigé par 
M. le professeur Delorme. 

Son père et sa mère vivent encore et se portent bien ; il a un frère de 
45 ans qui jouit d'une bonne santé ; il n'a pas connaissance de maladie 
héréditaire dans sa famille. 

Lui-même a eu la rougeole dans sa première enfance, une fièvre 
muqueuse à forme thoracique un peu plus tard, et à l’âge de 17 ans une 
blennorragie avec un chancre qui a guéri sans accidents ultérieurs et sans 
même laisser de cicatrice. 

Vers la fin de septembre 1888, ilentra à l'infirmerie de Givet pour deux 
petites tumeurs qui s'étaient développées insidieusement sous l'œil gauche, 
et qui furent enlevées tout aussitôt, sans difficulté. La plaie guérit prompte- 
ment, sans accident aucun. 

Mais un mois après, M... revient à la visite : il s'était développé dans 
cet intervalle une nouvelle tumeur, siégeant au niveau de l'œil droit. Cette 
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récidive décida de son envoi à l'hôpital de Givet, d’où il fut évacué sur 
celui du Val-de-Grâce, comme il a été dit plus haut. 

Au moment de son admission, grande faiblesse, profonde anémie, état 
apyrétique. Dans l'épaisseur de la paupière supérieure et de la peau de la 
région sourcilière et frontale droite, existe une tumeur du volume d'un 
poing ; elle est étalée devant le globe oculaire qu’elle dissimule complète- 
ment, sans cependant en léser les milieux transparents. La peau qui la 
recouvre est distendue, violacée, mais sans solution de continuité. 

Une 2 tumeur, du volume d’une noix environ, rougeàtre et bourgeon- 
nante, siège à un centimètre environ au-dessous de l'œil gauche, qui est 
d’ailleurs ouvert et sain. 

En arrière, on trouve au-dessous de l'angle de chaque omoplate une 
tumeur que le malade ne soupconnait pas. Celle de droite est aplatie, elle 
mesure environ 40 centimètres de long sur 8 de large, elle soulève peu la 
peau et paraît adhérer aux 7° et 8° côtes; la peau qui la recouvre est abso- 
lument intacte. Celle de gauche est plus ramassée, plus arrondie: elle est 
grosse comme un œuf de dinde, et distend la peau, qui a une teinte violacée 
analogue à celle que l’on observe au niveau de l’œil droit. 

Enfin, en portant l'exploration sur tous les points du corps, on découvre 
une dernière tumeur du volume d’une châtaigne, située sous la peau intacte, 
au niveau du tiers inférieur et à la face antérieure du tibia droit. — 
Aucune tuméfaction ganglionnaire nulle part. Ni le foie ni la rate ne sont 
sensiblement augmentés de volume. 

4 mars. La tumeur de l'œil droit s’est ulcérée comme celle de gauche, 
Le 1% mars, elle a donné lieu à une forte hémorragie. Les deux plaies 
suppurent abondamment. Le malade éprouve une céphalalgie fpersistante. 

Le 8 mars, nouvelle hémorragie de 1/2 litre de sang environ par la 
tumeur ulcérée de l'œil droit. 

Les jours suivants, les deux tumeurs de la face augmentent notablement, 
surtout celle de droite, et dénaturent totalement les traits. Le malade 
devient méconnaissable. Les forces déclinent et l’anémie fait des progrès. 

Le 22 au matin, au moment du pansement, un fragment de la tumeur 
de l'œil droit se détache, et un filet de sang artériel jaillit à 0,30 de 
distance ; le malade perd environ 1/2 verre de sang. L'hémorragie est 
arrêtée par des tampons imbibés de chlorure de zine. Elle se renouvelle le 
24, plus abondante (environ 1/2 litre de sang), et est combattue par le 
perchlorure de fer appliqué sur l'ulcère, et l'ergotine injectée sous la peau. 

20 ma. Les néoplasmes de la face continuent à s’accroître; ils forment 
au-devant de chaque œil une masse volumineuse, mamelonnée, recouverte 
en partie par la peau distendue, amincie et violacée. En soulevant ces 
tumeurs, on trouve derrière elles le globe oculaire intact. Le palpation de 
l'abdomen révèle un empâtement profond et diffus entre le rebord costal 
droit de la ligne blanche (face convexe dufoie). La peau est empreinte d'une 
teinte ictérique très marquée. Le foieet la ratesontsensiblement augmentés 
de volume. L'exploration du foie fait reconnaître une véritable crépitation 
au niveau des deux dernières côtes. La faiblesse est extrême. 

9 juin. Nouvelle hémorragie très abondante à la surface de la tumeur 
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de l'œil droit, combattue par le tamponnement au perchlorure de fer: 

C'est à ce moment que notre collègue nous montre le malade. L'examen 
du sang, pratiqué séance tenante, y fait découvrir un grand nombre de 
leucocytes (25-30 par champ microscop. obj. 6, oc. 1, Vérick). Il est renou- 
velé les jours suivants avec les mêmes résultats. Dans le courant du mois 
de juin, les hémorragies se ‘reproduisent incessamment. L'ictère s’accentue, 
il y a des douleurs abdominales vagues, des vomissements ont lieu de temps 
à autre, la faiblesse devient extrême. 

Le 95 juin, il se produit une fracture spontanée de l'extrémité inférieure 
dé l'humérus droit. 


Investigation bactériologique du sang pendant la vie. — Le 
16 juillet, une gouttelette de sang, recueillie aseptiquement à 
l'extrémité unguéale de l'indicateur droit, est ensemencée dans 
3 tubes de bouillon de bœuf qui sont aussitôt placés à l’étuve. 

Une autre gouttelette estsoumise, séance tenante, à l’examen 
microscopique (Vérick. Oc. 1, obj, 13). Avec un examen patient 
et minutieux, on finit par y découvrir quelques rares bacilles, 
courts, trapus. 

Dès le lendemain, les 3 tubes sont troubles. On y constate 
une culture pure des mêmes microorganismes découverts la 
veille dans le sang. Ils se colorent difficilement avec le violet et 
se décolorent par la méthode de Gram. 

Le 18 juillet, on réitère l'examen microscopique et l’ense- 
mencement avec une nouvelle gouttelette, prélevée toujours avec 
les précautions usuelles. Le résultat cette fois est négatif. 

A partir de ce moment le malade se refuse à tout examen; il 
est, d’ailleurs, parvenu au dernier degré de marasme et succombe 
le 6 août. 

Autopsie pratiquée le T août. La figure est monstrueuse. Les 
globes oculaires sont complètement recouverts : 

1° À gauche par deux tumeurs dont : 4) l’une, du volume d’un 
œuf de poule, développée dans l'épaisseur des régions sourei- 
lière et palpébrale supérieure, s'étale comme une masse un peu 
aplatie devant le globe de l'œil et la paupière inférieure. En 
soulevant cette masse, ce qui n’est pas facile, on découvre der- 
rière elle le globe de l'œil intact ; b) l’autre, du volume d’un œuf 
de pigeon, moins circonscrite que la précédente, occupant exac- 
tement la région malaire. 

2° À droite, par un bourreletépais, volumineux, comprenant 
les paupières et la région sourcilière. 
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Toutes ces masses néoplasiques adhèrent intimement, d’une 
part avec la peau, d'autre partavec laconjonctive. Les membranes 
et les milieux transparents de l'œil sont absolument intacts de 
part et d'autre. 

Dans l'épaisseur de la joue droite, on constate déjà à la vue 
et on sent surtout à la palpation une masse diffuse, aplatie, de 
la grosseur d’une pomme d’api, qui contribue encore à rendre la 
face véritablement hideuse. 

Les lobes moyen et gauche de la glande thyroïde sont dégé- 
nérés, converlis en une masse lobulée, du volume du poing d'un 
adulte, ayant la consistance et l'aspect macroscopique des 
tumeurs précédentes. 

A l'ouverture de l'abdomen, le foie apparaît hypertrophié et 
la vésicule biliaire considérablement distendue. La vessie est 
pleine, l'intestin renferme une assez grande quantité de matières 
fécales, la veine porte ne paraît présenter rien d’anormal. Mais 
en soulevant le foie, on découvre entre sa partie inférieure et 
l'estomac une tumeur atteignant le volume d’une tête de fœtus, 
légèrement mamelonnée ; elle paraît développée aux dépens des 
ganglions du hile du foie et comprime le canal cholédoque, sans 
en effacer cependant complètement la lumière. 

Le poumon est sans adhérences. Le lobe inférieur gauche est 
légèrement splénisé et sa surface parsemée d’un pointillé hémor- 
ragique sous-pleural. Les autres parties de l'organe sont saines. 

Le cœur est vide : il ne présente rien d’anormal, les orilices 
et les valvules sont intacts. 

Intestins. Les tuniques de l'intestin sont amincies ; la 
muqueuse est légèrement injectée, parsemée de quelques folli- 
cules clos, hypertrophiés mais non ulcérés. Le gros intestin est 
distendu par des gaz et des scyballes. 

La rate est un peu tuméfiée, molle, sans diffluence, mais 
exemple de néoplasme. 

Le foie, de volume considérable, est ictérique ; sur la coupe, 
tous les canaux biliaires apparaissent dilatés et gorgés de bile. 
Cette gène dans l'écoulement de la bileest due manifestement à la 
compression exercée sur le canal cholédoque par la tumeur 
mentionnée plus haut. 

Fracture de l'humérus. Les deux fragments sont tuméfiés sur 
une étendue de 5 à 6 centimètres, la diaphyse y est amincie au 
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point d'être réduite à l'épaisseur d’une carte à jouer. La cavité cen- 
trale, démesurément élargie, est remplie par une massenéoplasi- 
que molle, rouge rosée ou lie de vin, qui se continue de partet 
d'autre avec une masse semblable, du volume d’un œuf de 
dinde, entourant l'extrémité des deux fragments. 

Les 7° et 8° côtes de chaque côté sont fracturées dans les 
mêmes conditions : les extrémités des fragments, gonflées et 
raréfiées, plongent dans une tumeur diffuse, aplatie, faisant 
saillie sous la peau et vers la poitrine, et mesurant à peu près la 
largeur de la moitié de la paume de la main ; le néoplasme 
remplit les aréoles démesurément agrandis de l'os ; celui-ci se 
laisse écraser avec uu bruit de crépitation sous l'influence de 
la moindre pression, comme un os atteint de carie tuberculeuse. 

Cinq heures après la mort, une petite tumeur, du volume d’une 
châtaigne environ, située sur la face externe de l’omoplate gauche 
et recouverte par la peau parfaitement intacte dans cette région, 
est enlevée avec des précautions antiseptiques minutieuses. On 
ensemence dans plusieurs tubes de bouillon un peu de suc prélevé 
sur sa partie centrale. On en fait autant avec une gouttelette de 
sang prise aseptiquement dans le cœur, le lendemain à l’autopsie. 

48 heures après, tous les bouilions sont troubles; on y trouve 
une culture pure d’un baciile identique à celui qui a été mentionné 
plus haut, et dont voici les caractères morphologiques. 

Les cultures obtenues avec le sang extrait pendant la vie ou 
le suc des tumeurs enlevées aussitôt après la mort ont fourni un 
seu] et même organisme, toujours identique, tant par ses carac- 
tères morphologiques que par ses modes de développement sur 
les différents milieux nutritifs. (Fig. 1.) 

C’est un bacille immobile, court, trapu, arrondi aux extré- 
mités, à peine plus long que large, quelquefois allongé en 
bätonnet, dent le grand diamètre, toujours minime, excède au 
plus le double de la largeur ; il apparaît tantôt isolé, tantôt formé 
de plusieurs articles (deux à quatre) placés bout à bout. Il se 
colore facilement par le bleu de méthylène alcalin, les solutions 
hydro-alcooliques de violet de gentiane, de violet de méthyle, 
de fuchsine, mais n’est point colorable par le procédé de Gram. 
Sur les préparations colorées et examinées à un fort grossisse- 
ment, les bâtonnets décrits ne présentent pas une teinte homo- 
gène, uniforme; en général, leurs pôles sont vivement colorés, 
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réunis par deux lignes teintées qui limitent les contours périphé- 
riques, tandis que la partie centrale reste claire, incolore. Cette 
forme de bacille court, àesp ace clair central, reproduitexactement 
la morphologie de l'organisme quoe l’on truve en abondance sur 
les diverses coupes des tumeurs. 

Dans le bouillon de bœuf peptonisé, ce bacille se développe 
rapidement à la température de 35°. En vingt-quatre heures, il 
trouble le milieu et forme à la partie inférieure un dépôt flocon- 
neux, blanchâtre, qui augmente les jours suivants ; par l'agitation 


Fig. 1. — Culture sur gélose. 


ce dépôt se disperse et s’étire en filaments muqueux, constitués, 
à l'examen microscopique, par de longs fils formés d’un grand 
nombre d'articles. La culture est ee possible, mais plus 
lente, à la tempér ature de la Re 

Cet organisme b se développe ien et rapidement dans la 
gélatine sans la liquéfier. 

Ensemencé sur une surface inclinée, il s'étale en une couche 
pelliculaire à bords irréguliers, découpés, sinueux. Dans les 
premiers jours, la culture est nacrée, translucide, à reflets irisés, 
semblable à celle que forme le bacille typhique; ultérieurement 
elle s'épaissit modérément, devient opaline, mais en conservant 
sa transparence et son aspect nacré. 
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Sur gélose, il forme une culture d’abord nacrée, transparente, 
puis blanche et d'aspect crémeux. ; 

Sur pommes de terre, à la température de 35°, il donne en 
24 heures, une culture humide, luisante, d'aspect muqueux, un 
peu saillante, d’abord blanc jaunâtre, puis jaune brun. 

Quels que soient les milieux nutritifs employés, les formes 
présentées par ce bacille ne diffèrent pas sensiblement de celles 
qui ont été mentionnées plus haut. 

Enfin il se développe également bien au contact de l'air et 
dans le vide ; il est donc aéro-anaérobie. 


Inoculation aux animaux. — Les cultures en bouillon prove- 
nant du sang recueilli pendant la vie ou des tumeurs enlevées à 
l’autopsie ontété inoculées à différents animaux, cobayes, lapins, 
souris blanches. 

L'injection d’un centimètre cube d’une culture de 24 heures 
dans le péritoine chez le cobaye, et dans la veine auriculaire chez 
le lapin, n’a produit aucun effet immédiat ou éloigné. 

Chez la souris blanche, l'injection sous la peau d’un demi- 
centimètre cube de culture, détermine la mort en 24 heures. 
Aucune lésion n’existe au point d'inoculation, pas plus d’ailleurs 
que dans les différents organes, mais le sang, la rate, le foie 
contiennent en abondance un bacille court, à espace clair central, 
identique à celui qui existait dans la culture inoculée. 

Chez le lapin, l'injection de 2c° de culture dans la veine auri- 
culaire entraîne également la mort après 24 ou 36 heures ; comme 
chez la souris, le sang, le foie, la rate fourmillent du même 
bâtonnet court à espace clair, et l’on ne constate aucune lésion 
appréciable des différents organes. 


L'analyse histologique a révélé dans la tumeur les détails de 
structure d’un lymphome type. Le néoplasme est formé en grande 
partie de cellules rondes, incluses dans les mailles d’un reticulum 
qui s'appuie lui-même sur une riche charpente vasculaire. 

Les micro-organismes décrits plus haut abondent dans ce 
tissu. Ils se rencontrent au dehors et à l’intérieur des vaisseaux. 
Les premiers toutefois sont rares, la plupart sont contenus dans 
les cavités vasculaires. Il n’est guère de vaisseaux capillaires ou 
précapillaires où on n’en trouve des amas, ordinairement fixés à 
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la paroi manifestement altérée. Les plus petits sont souvent 
complètement obstrués comme le sont les capillaires de la rate 
par les bactéridies dans le charbon. (Fig: 2, 4, #, €.) 
Sur des coupes colorées au picro-carmin, les vaisseaux 


capillaires et précapillaires se détachent en traînées jaunâtres 
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Fig. 2. — Coupe d’une tumeur : 4, artère; v, veine; €, capillaire. 


(acide picrique) sur la substance lymphatique teinte en rouge par 
le picro-carmin. Leurs parois sont comme épaissies, et les diffé- 
rentes tuniques confondues en une couche unique et homogène 
réfractaire au carmin. Cette altération, à laquelle les micro-or- 
ganismes ne sont peut-être pas étrangers, n’est pas sans avoir 
quelque analogie avec celle que nous avons trouvée jadis dans 
les vaisseaux de l'intestin des cholériques. Elle est vraisemblable- 
ment en rapport avec les hémorragies abondantes qui se sont pro- 
duites à la surface des tumeurs ulcérées.  . 

Toutes les masses néoplasiques, y comprises celles qui se 
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sont développées dans l'épaisseur des os et qui ont déterminé les 
fractures spontanées, présentent la même structure. 

Le foie est profondément modifié; toutes les cellules glandu- 
laires sont infiltrées de graisse; le LoDAE est converti en une 
pelote de tissu adipeux, dans laquelle la disposition trabéculaire 
est complètement effacée. Tous les espaces portes et les fissures 
interlobulaires sont infiltrés de petites cellules lymphoïdes. Les 
veinules portes et sur-hépatiques présentent çà et là des amas 
de bacilles adhérents à la paroi. 

Il s’agit donc de lymphomes multiples développés dans le 
tissu cellulaire sous-cutané, dans les os et dans les organes 
hémato-poiétiques eux-mêmes (glande thyroïde et ganglions 
lymphatiques du hile du foie). D’après la répartition des lésions, 
le cas appartient à la variété : leucémie lymphatique médullaire. 


On se sent invinciblement porté à attribuer l’épithète de 
maladie infectieuse à une affection qui atteint brusquement un 
soldat jeune et vigoureux, exempt de tare héréditaire, et qui le 
tue au bout de quelques mois après avoir produit des localisations 
multiples dans tous les organes. C'est sous l'empire de ces préoc- 
cupations, suggérées d’ Fe par d’autres faits semblables 
observés dans ces dernières années et qui seront l’objet d’une 
publication ultérieure, que nous avons fait les recherches bacté- 
riologiques mentionnées plus haut. Nous avions été précédés 
dans cette voie par Westphal et Mosler, qui ont fait part l’année 
dernière, à l'assemblée des naturalistes et médecins allemands 
de Heiïldelberg, de leurs tentatives infructueuses de culture et 
d’inoculation (singes) du sang dans la leucémie (Semaine médi- 
cale, 1889, p. 372). Si nous avons été plus heureux qu'eux, nous 
n'avons pas la prétention d'avoir trouvé le micro-organisme de 
la leucémie. 

Nous ignorons la nature de la relation qui existe entre celle- 
ei et notre bacille, et les résultats insignifiants de nos essais 
d’inoculation ne sont pas faits pour dégager cette inconnue. Aussi 
produisons-nous ce fait uniquement à titre de contribution à la 
bactériologie de la leucémie. Il n’a pas de valeur précise aujour- 
d’huï; il trouvera peut-être sa place plus tard quand ces recherches 
seront plus avancées, 


ÉTUDES SUR LA PNEUMONIE FIBRINEUSE 


Par LE D'N. TCHISTOVITCH, pe SAINT-PÉTERSBOURG. 


(Travail du laboratoire de M. E. Metchnikoff, à l'Institut Pasteur.) 


Poursuivant mes recherches de l’an passé sur la lutte de l’or- 
ganisme avec les microbes qui pénètrent dans les voies respi- 
ratoires, j'ai étudié le sort des streptococcus lanceolatus dans les 
formes malignes et bénignes de la pneumonie fibrineuse. Je 
voudrais exposer dans ce travail les résultats que j'ai obtenus. 

Je n’ai trouvé sur ce sujet, dans la littérature de la pneu- 
monie, que des indications très incomplètes, et encore contra- 
dictoires. Ainsi Eichhorst! et Senger trouvent dans les exsudats 
alvéolaires des cadavres de pneumoniques des coccus libres 
parmi les cellules qui s’y rencontrent. Weichselbaum ? affirme 
qu’en examinant les poumons des malades pneumoniques dans 
les parties où le processus n’est qu'au début, où 1l n’y a que peu 
d’æœdème inflammatoire, on voit beaucoup de pneumocoques dont 
les capsules se colorent bien, tandis que dans les parties déjà 
hépatisées, et surtout dans celles où l'hépatisation est grise, on 
ne rencontre que peu de coccus sans capsules, et se colorant 
mal. 11 ne dit pas si les coccus sont ou non englobés par les 
cellules. M. Gamaléia *, au contraire, trouve, dans les expecto- 
rations des malades pneumoniques en voie de guérison, des 
phagocytes contenant des diplococcus. Orthenberger * signale 
dans les exsudats alvéolaires, dans le tissu pulmonaire el ses 
vaisseaux, des diplococcus pour la plupart englobés ; mais dans 
un cas il trouva beaucup de diplococcus libres. 

Ces résultats si contradictoires, obtenus sur les cadavres, 


. Cité d’après Orthenberger. 

. Medicinische Jahrbucher, 1887, Wien. 

. Annales de l’Institut Pasteur, n° 8, 1888. 

. Munchener medicin. Wochenschr., 1888, n9s 49 et 5 0. 


à © 19 


286 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


pneumoniques, peuvent provenir de ce que les dissections ne se 
font qu'un peu tard. On peut alors trouver quelquefois dans 
les cadavres des masses de microbes là où, peu nombreux pen- 
dant la vie, ils se sont multipliés après la mort. Les altérations 
putrides des tissus dans les cadavres peuvent, d'autre part, 
entraver la coloration, surtout celle des microbes englobés par 
les leucocytes. 

Nous ne pouvons donc avoir de résultats sûrs que par des 
expériences sur des animaux, dont on peut soumettre le Lissu 
pulmonaire à l’action de l'alcool immédiatement après la mort, 
ou bien qu'on peut tuer à son gré, à différents moments, pen- 
dant le cours de la maladie. 

Avant de commencer, je dois m’arrêter spécialement sur le 
caractère du microbe dont je me propose de faire l'étude, à 
cause des travaux de Biondi ‘ et d'Aroustamoff ?, qui tâchent de 
démontrer qu'on confond deux microbes sous le nom de strepto- 
coccus lanceolatus ; le vrai streptococcus lanceolatus pneumonique 
avec le bacillus salivurius septicus. (Biondi.) 

J'ai obtenu le streptococcus lanceolatus par l’inoculation à des 
souris de l'expectoration de deux malades pneumoniques. Dans 
les deux cas l’expectoralion élait caractéristique : rouillée et 
prise avant la crise. Renforçagt le microbe par le passage par 
une série de souris et de lapins, mes coccus devinrent assez 
virulents pour qu'une goutte de sang de lapin mort, inoculée à 
un autre lapin sous la peau. le tuât en 1 ou 2 jours. 

Les streptococcus lanceolatus que j'obtins étaient complètement 
analogues à ceux de Weichselbaum par la forme comme par les 
caractères. Cultivés dans l’organisme animal, ils avaient une 
capsule qui se colorait ; ils se développaient très bien dans du 
bouillon de veau peptonisé à 33° C. Le bouillon se troublait 
les premiers jours, devenait limpide plus tard et donnait un 
précipité sablonneux. Les coccus s’y présentaient très souvent 
en chaînelte. Ils se développaient très peu sur la gélose et pas 
du tout sur la gélatine et dans le bouillon à la température 
ordinaire. Ils se coloraient bien par la méthode de Gram. Les 
coccus, dans le bouillon, perdaient promptement leur viru- 
lence et bientôt ne se multipliaient plus. Pour les conserver, 


4. Zeitschrift f. Hygiene, 1887, II Bd. 
2. Thsèe pour le doctorat en médecine, Saint-Pétershourg, 1889. 
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j'employais dans mes expériences du sang de lapin mort d'in- 
fection, en le diluant par parties égales avec du bouillon 
de veau, ou bien je me servais de cultures dans du bouillon 
ensemencées avec du sang virulent. Si je voulais avoir une 
culture très virulente, je prenais une culture d’un jour; celles 
de 2-3 jours étaient ordinairement beaucoup moins viru- 
lentes. 

Mes expériences ont été faites de la manière suivante : je 
mettais à nu, sous chloroforme, la trachée du chien ou du lapin, 
et j'y injectais avec la seringue de M. Roux une quantité déter- 
minée de culture ou d’un mélange de sang virulent avec du 
bouillon de veau. J’introduisais l’aiguille de la seringue dans 
l'espace interannulaire de la trachée. L'animal, pendant l’inocu- 
lation, était couché sur le côté, la partie antérieure du corps 
élevée, pour permettre au liquide introduit de s’écouler dans les 
bronches des lobes inférieurs du poumon. Enfin, la plaie était 
lavée avec une solution de sublimé et recousue. 

Les expériences étaient faites au même moment sur deux 
ou trois animaux; l’un était abandonné à lui-même comme 
témoin, les autres étaient lués à différents termes par un coup 
de revolver à la tète. Pour l’examen microscopique du poumon, 
on durcissait le morceau dans l'alcool et on le montait dans la 
paraffine. Les coupes étaient collées sur les porte-objets avec 
un mélange de blanc d'œuf et de glycérine; ce n’est qu'alors 
qu'on faisait les colorations. 

Pour la coloration des coupes, je me servais surtout de la 
coloration double de Gram-Weigert. J'ai eu aussi de très bons 
résullats avec la coloration triple employée pour les liquides 
étalés sur le porte-objet (comme les expectorations, le sang, le 
pus) et pour les coupes. Je colorais premièrement le tissu ou 
bien la préparation étalée avec le carmin aluné de Grenacher. 
Il suffit d'une demi-heure pour la coloration de la préparation ; 
il faut plus de deux heures pour celle des coupes. Les prépara- 
tions sont ensuite lavées avec de l’eau, colorées au violet de 
gentiane dans de l’eau d’aniline (10-30 minutes), lavées avec 
l’eau, traitées par le liquide de Gram (1 à 2 minutes), de nou- 
veau lavées, décolorées et déshydratées par l'aniline pure, 
ensuite avec la solution d’auramine dans l’aniline. Quand la 
coloration violette de la préparation a presque entièrement dis- 
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paru, on lave les coupes dans le térébène, le xylol, et on les 
monte dans le baume de Canada. 

Cette coloration teint les noyaux par le carmin ; ie proto- 
plasme est coloré en jaune par l’auramine, les Date en 
violet presque noir par la gentiane. Il ne faut pas employer de 
solution trop forte d’auramine dans l’aniline, car la préparation 
serait colorée en jaune trop intense. 

J'ai fait 19 inoculations de cultures de diplococcus aux 
chiens. Trois chiens sont morts de pneumonie : quatre ont eu 
des pneumonies bénignes, et trois d’entre eux ont été tués à dif- 
férents termes (après 6, 21 et 48 jours). Le quatrième chien de 
contrôle guérit complètement. Les 12 autres chiens suppor- 
tèrent l'inoculation sans réaction notable, excepté une élévation 
passagère de température. Trois de ces chiens furent tués, et 
leur dissection ne montra aucun changement dans les poumons. 

Parmi les chiens qui périrent de pneumonie, un fut trouvé 
mort déjà 17 heures après l’inoculation intratrachéale de 14 °° 
d'un mélange de sang pneumonique de lapin et de bouillon de 
veau en parties égales. Deux autres chiens (don l’un avait recu 
43 «et l’autre 7 °° de ce mélange) périrent dans un espace de 
emps beaucoup plus long : 45 et 89 heures. Le premier avait 
les deux poumons presque complètement splénisés, la mu- 
queuse des bronches était rouge foncé, et la lumière remplie de 
mucosités sanguines. Les cavités pleurale et péricardique conte- 
naient aussi un exsudat hémorragique intense. Les deux autres 
chiens avaient de même les poumons splénisés, mais d’une 
manière moins prononcée ; l’un avait presque tout le poumon 
droit et le lobe inférieur du poumon gauche atteint, l'autre tout 
le lobe inférieur du poumon gauche splénisé et des foyers de 
splénisation dispersés dans les autres parties du même poumon. 
Ni l’un ni l’autre n'avaient d’exsudat pleural et péricardique. 

Parmi les chiens tués à différents termes, et dont la pneu- 
monie tendait à la guérison, le premier, tué 6 heures après 
l’inoculation, avait dans la partie inférieure du poumon gauche 
des foyers inflammatoires, de nature foncée, plus denses 
que le tissu environnant. Chez le chien tué après 12 heures, 
toute la partie inférieure du lobe droit était hépatisée; il y avait 
aussi un grand foyer d’hépatisation dans le lobe supérieur de ce: 
même poumon. Le chien tué après 48 heures avait une hépati- 
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sation rouge du lobe gauche inférieur, et des foyers dans les 
autres parties de ce même poumon. Par place, l’hépatisation 
rouge se transformait en hépatisation jaune. 

L'examen microscopique du poumon des chiens morts de 
pneumonie démontra, dans le premier cas, de pneumonie fou- 
droyante, une congestion intense des vaisseaux et une hémor- 
ragie dans les cavités alvéolaires. Les diplococcus n’y furent 
point trouvés, mais leur existence dans le liquide pulmonaire 
put être constatée par l’inoculation du virus à une souris qui 
périt par infection pneumonique. Le tableau était tout autre 
avec des chiens morts longtemps après l'infection. Chez ceux-là 
on trouve une grande quantité de diplococcus libres dans les 
parties atteintes du poumon et du tissu même. 

Les phénomènes de phagocytose manquaient presque entiè- 
rement, tandis que dans les cas de guérison ces phénomènes 
étaient bien nets. Le chien tué 6 heures après l’inoculation 
intratrachéale avait déjà une accumulation de leucocytes mulli- 
nucléaires et de macrophages, contenant des diplococcus dans 
les alvéoles pulmonaires. Le phagocytisme était plus notable 
encore chez le chien tué 12 heures après l'infection. Les alvéoles 
y étaient remplies de leucocytes dont beaucoup contenaient des 
diplococcus. On ne trouve presque plus de diplococcus chez le 
chien tué après 48 heures, pendant la transformation de l’hépa- 
sation rouge en grise et en jaune. 

Le même phénomène a été constaté sur le lapin. Deux lapins 
avaient recu, dans la trachée, chacun 2 °° d’une culture d’un 
jour de diplococeus dans le bouillon; ils périrent le troisième 
jour ; leurs poumons étaient hyperémiés, privés d’air. On y 
trouva au microscope beaucoup de diplococcus en partie libres, 
en partie dans les cavités alvéolaires ou dans le tissu pulmonaire, 
dans les fentes lymphatiques et les vaisseaux capillaires. 

Parmi les lapins, dont une vingtaine périrent après l’inocu- 
lation intraveineuse du diplococcus, deux avaient les phénomènes 
du processus pulmonaire au début : les poumons de l’un étaient 
fortement hypérémiés, denses, mais aérés encore. Dans le 
second cas, les vaisseaux capillaires injectés étaient remplis de 
diplococeus libres. Un phénomène analogue fut constaté chez 
les souris mortes après inoculation sous-cutanée. 

Deux lapins furent inoculés dans la trachée par une culture 
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de 2 jours, ayant déjà perdu de sa virulence. Leur température 
s’éleva notablement le second jour, mais commença à baisser 
dès le troisième. Un de ces lapins fut abandonné à lui-même et 
guérit. Le second fut tué. On trouva quelques foyers pneumo- 
niques dans son poumon gauche. Au microscope, ces foyers 
présentaient une hypérémie très forte et avaient des hémorra- 
gies dans les cavités alvéolaires. Les diplococcus libres ‘ou 
englobés y étaient très rares. L’inoculation de l'exsudat pulmo- 
naire à une souris, ne la tua qu’au bout de quelques jours. 

En résumé, nous avons trouvé dans les poumons de tous les 
animaux morts de pneumonie beaucoup de diplococcus libres. 
Seul le premier chien a fait exception, sa mort ayant été trop 
rapide pour que les diplococcus aient pu se multiplier. Le 
phagocytisme manquait complètement dans ce cas, tandis qu'il 
était visible dans les cas bénins. Déjà vers Le troisième jour, les 
diplococcus disparaissaient presque entièrement. 

Les phénomènes constatés dans les poumons des animaux 
qui ont résisté ou succombé à la pneumonie, nous amènent à la 
question de la nature de l’immunité des animaux par rapport au 
streptococcus lanceolatus. Mon travail, qui n’est qu’au début, a 
néanmoins donné des résultats si intimement liés avec ce qui 
précède, que je me permets de les citer en quelques mots. 

J'ai introduit sous la peau de la souris, du lapin et du chien 
des chambres en verre, d’après la méthode de Ziegler ‘, remplies 
de sang du lapin pneumonique. Ce sang contenait une grande 
quantité de diplococcus. En retirant ces chambres à différentes 
époques, et en examinant leur contenu, j'ai obtenu les résultats 
suivants. La chambre de Ziegler ayant séjourné sous la peau dela 
souris pendant 48 heures, contenait une masse de diplococcus 
libres ; il n'y avait point de phénomènes de phagocytose. Chez le 
lapin, après le même espace de temps, il y avait de même beau- 
coup de diplococeus libres, mais il existait aussi des leucocytes 
contenant des diplococcus. La souris et le lapin périrent le troi- 
sième jour d’une infection générale, etleur sang pullulaitde diplo- 
coccus. Les phénomènes étaient tout autres chez les chiens qui 
sont presque entièrement réfractaires au diplococcus lancéolé. 


1. Dans mes expériences, je préparais ces chambres avec deux lamelles super- 
posées et collées avec de la cire à cacheter aux bouts, de manière à laisser entre 
elles un espace libre où j'introduisais 2 ou 3 gouttes de sang virulent,. 
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On rencontrait déjà après 5 heures des phagocytes avec. des 
diplococcus englobés; après 20 heures la plus grande partie des 
microbes se trouvait déjà dans les cellules, et après 48 heures, 
les diplococcus avaient presque complètement disparu. 

- Enfin je fis des expériences en introduisant des cultures de 
diplococeus dans la chambre antérieure de l’œil de pigeons et 
d'un lapin. Les pigeons sont entièrement réfractaires pour les 
diplococcus lancéolés pneumoniques. 

Le jour suivant l’inoculation, il se produisait un hypopyon 
plus ou moins intense qui se dissipait peu à peu. 

Je retirais avec un tube effilé, à différents moments après 
l’inoculation de la culture, le contenu de la chambre antérieure, 
je l’étalais sur une lamelle et, l'ayant séché et coloré, je l’exa- 
minais au microscope. En outre je faisais des inoculations sous- 
cutanées de ce liquide à des souris. Ces expériences ont démontré 
que les diplococeus peuvent non seulement vivre très longtemps 
dans l'humeur aqueuse du pigeon. mais aussi y rester virulents. 
Donc ce liquide par lui-même ne peut jouer aucun rôle dans la 
destruction des microbes introduits dans la chambre antérieure. 
Ainsi, dans une de mes expériences, une goutte du liquide de la 
chambre antérieure du pigeon, prélevée 69 heures après l’inocu- 
lation du diplococcus, a produit une maladie mortelle chez une 
souris avec apparition d’une masse de diplococcus dans son sang. 

Une seconde portion du liquide du même œil, prélevée après 
192 heures, fut supportée sans inconvénients par la souris. Dans 
une autre expérience la souris à été inoculée avec le pus de la 
chambre antérieure de l’œil du pigeon, prise 101 heures après 
l'infection. Elle périt après 4 jours, et son sang contenait une 
grande quantité de diplococcus. Les organes de cette souris 
(cœur, poumons, foie. rate) furent triturés dans du bouillon de 
veau stérilisé, le liquide filtré et introduit sous la peau d’un lapin. 

Le lapin fut trouvé mort le jour suivant et on constata dans 
son sang une masse de diplococcus. 

En examinant au microscope le contenu des chambres anté- 
rieures de l'œil du pigeon, à différents termes après l’inoculation, 
on trouve beaucoup de leucocytes dans l'humeur aqueuse, déjà 
après quelques heures. Leur quantité augmente le jour suivant 
pour diminuer peu à peu plus tard. Les diplococcus se rencon- 
trent assez longtemps dans la chambre antérieure, et leur nombre 
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diminue aussi peu à peu. Le phagocytisme existe de même 
dans ces cas-là. L'englobement des diplococcus par les leucocytes 
est au maximum de 20 à 25 heures après l'infection. Nous devons 
noter que beaucoup de leucocytes ne prenaient pas du tout 
part à la lutte; cependant on rencontre des leucocytes multi- 
nucléaires et des macrophages entièrement remplis de diplo- 
coccus. Évidemment tous les leucocytes du piBEon ne sont pas 
doués de cette faculté phagocytaire, mais je n’ai pu trouver de 
caractère spécial qui différencie ceux qui la possèdent de ceux 
qui ne la possèdent pas. 

Le lapin inoculé dans la chambre antérieure par une culture 
de diplococcus de 2 jours avait, après 24 heures, la cornée ainsi 
que l'humeur aqueuse troubles, à cause de la grande quantité 
de diplococcus qui s'y étaient développés. 

Après 24 et 43 heures, ces diplococcus étaient tous libres et 
l'on ne rencontrait que très peu de leucocytes. Le lapin périt le 
3° jour avec des phénomènes d'infection générale et beaucoup de 
diplococcus dans le sang. La souris à laquelle on inocula l'humeur 
aqueuse prise 43 heures après l'infection périt de même. 

Ces expériences permettent de conclure qu’on trouve la 
même différence dans les rapports des diplococcus avec des 
éléments cellulaires chez les animaux réfractaires et non- 
réfractaires, dans les poumons, le tissu sous-cutané et la 
chambre antérieure de l'œil. Chez les animaux non réfractaires, 
les diplococcus n’amènent qu’une réaction inflammatoire locale 
très faible, peu d’affluence phagocytaire ; les leucocytes n’englo- 
bent pas les diplococcus, et n’entravent pas leur multiplication. 
On remarque, au contraire, dans tous les cas chez les animaux 
réfractaires un processus inflammatoire local plus ou moins 
intense, avecunafflux cellulaire etun phagocytisme plus oumoins 
prononcé. En outre, l'expérience surl'introductiondes diplococcus 
dans la chambre antérieure démontre que l'humeur aqueuse des 
animaux réfractaires et non-réfractaires ne joue aucun rôle dans 
la destruction des diplococcus, et peut même être, au contraire, 
chez les uns etchezles autres, un milieu propre au développement. 

En terminantmon séjour à l’Institut Pasteur, je dois remercier 
M. le professeur Metchnikolf pour m'avoir guidé dans mon tra- 
vail, et tout le personnel de l’Institut pour sa cordialité MEL 
pendant tout le temps de mes études. 


ÉTUDE 
MICROBIOLOGIQUE DE DIX HKYSTES CONGENITAUX 


Par MM. LANNELONGUE er ACHARD. 


La présence de microbes au milieu des tissus vivants, d’ail- 
leurs pourvus de tous leurs caractères normaux et dans un état 
parfaitement physiologique, aussi bien chez les animaux que chez 
les végétaux, est une question qui a maintes fois préoccupé les 
bactériologistes. D'autre part la recherche des microorganismes 
dans certains tissus pathologiques, développés chez l’homme en 
dehors même de tout état infectieux, comme dans les néoplasmes 
dits bénins, a fait aussi l’objet d’un certain nombre d'investiga- 
tions. Tous ces travaux, dont nous ne voulons entreprendre ici 
ni l’'énumération ni la critique, ont pour but la solution de deux 
problèmes intéressants. En premier lieu l'organisme, protégé par 
l'épithélium intact de ses téguments externe et interne, peut-il 
néanmoins se laisser envahir et pénétrer par les microbes? 
En second lieu, les tumeurs dites simples ou bénignes, susceptibles 
d'un accroissement local par extension de proche en proche, mais 
incapables de se généraliser par le développement à distance de 
foyers secondaires, peuvent-elles reconnaître parfois une origine 
parasitaire ? 

Ces deux questions, unies par des liens étroits. se trouvent 
intimement confondues et se posent simultanément à l'origine 
des tumeurs congénitales. et notamment de celles qui forment la 
classe des kystes congénitaux. Parmi ces productions, à l’étude 
desquelles nous avons consacré un Traité spécial ‘, les kystes 
dermoïdes et mucoïdes, sans contredit les plus importants, pos- 
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sèdent dans leur structure tous les attributs des tissus normaux. 
Les éléments qui les constituent vivent de la vie commune, 
accomplissent leur évolution d’une façon tout à fait régulière et 
parviennent même à former de véritables organes, d’une struc- 
ture compliquée, tels que poils, dents, glandes, appareils ner- 
veux, etc. Ces tissus ne sont en somme que des parcelles nor- 
males de l'organisme qui, par le fait d’un accident d'évolution, 
ont été séparées de leur terrain d’origine et sont restées enclavées 
en quelque sorte en pays étranger. Aussi les seuls caractères 
pathologiques qu’on puisse relever dans ces kystes résultent-ils 
uniquement de leur situation en ectopie. D'un autre côté, les 
tumeurs congénitales, aussi bien par leur élément kystique que 
par leurs parties solides, affectent les relations les plus intimes 
avec nombre de tumeurs bénignes, kystiques ou non, développées 
chez l'adulte. Grâce à ce double caractère qui rapproche à la fois 
les kystes congénitaux des tissus normaux et des tissus patho- 
logiques, la recherche des microbes dans ces tumeurs offre en 
elle-même tout lintérêt qui s'attache au double problème que 
nous énoncions tout à l'heure. Aussi avons-nous pensé, après 
d’autres auteurs, qu’elle méritait à ce titre une allention parti- 
culière. 

Déjà en 1886, ayant cru observer des microbes dans la paroi 
etlecontenu de diverses productions sébacées(chalazions, kystes), 
M. Poncet (du Val-de-Gràce ‘), n’hésita pas à proclamer l’origine 
microbienne de ces lésions, et même, généralisant cette théorie, 
il attribua à un «microcoque sébacé » la genèse de tous les kystes 
semblables, quelles que fussent leur origine et leur situation : 
or les kystes à contenu sébacé comprennent un très grand 
nombre de kystes dermoïdes. Il n'y a pas lieu, croyons-nous, 
de discuter autrement qu'avec des faits cette interprétation, 
appliquée d’une manière exclusive à des kystes dont le contenu 
est parfois très différent de la matière sébacée, sans que leur 
paroi cesse pour cela d’être dermoïde. Quelques mois plus tard, 
Garré* démontrait que les microcoques sébacés n’étaient qu’une 


4. Poxcer, Genèse des kystes sébacés. Microcoque sébacé, Bull. et Mém. de la 
Soc. de chirurgie, 26 mai 1886, p. 455. 
2. CG. Garné, Bacterioscopische Untersuchungen von serüsen Trans-und Exsu- 
daten und von Atheromen, Correspondenz-Blatt für schweizer Aerzte, 1886, 1 sept., 
Bd. XVI, s. 473. 
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apparence produite par les détritus granuleux ayant fixé les cou- 
leurs d’aniline dans les préparations de M. Poncet. Appliquant 
les procédés de culture à la recherche des microbes dans la 
matière sébacée, le même auteur déclarait n'avoir obtenu que 
des résultats négatifs dans quatre cas d’ « athérome » : dénomi- 
nation qui s'applique en général aux kystes à contenu athéro- 
mateux et particulièrement aux kystes dermoïdes. 

Plus récemment, MM. Verneuil et Clado ‘ communiquaient 
à l’Académie des sciences le résultat des recherches bactériolo- 
giques qu'ils avaient faites sur quatre kystes dermoïdes de la 
face. En laissant de côté un cas donné comme douteux par les 
auteurs eux-mêmes, on voit que dans trois kystes, l’un siégeant 
à la queue du sourcil chez un jeune homme de 22 ans, les deux 
autres occupant le plancher buccal chez des garçons de 14 et 
16 ans, le contenu a fourni des cultures de microbes. Malgré les 
réserves formulées par les auteurs qui repoussent toute généra- 
lisation prématurée, il semble résulter de ces faits, d’ailleurs peu 
nombreux, que la présence des bactéries s’observe fréquemment, 
sinon toujours, dans des kystes dermoïdes parfaitement clos, 
nullement enflammés, mais du moins en voie de progrès : car 
c'estune circonstance sur laquelle MM. Verneuil et Clado croient 
devoir insister expressément. Les recherches que nous avons pu 
faire à notre tour sur 10 kystes congénitaux, de siège, de struc- 
ture et de contenu variés, nous ont fourni des résultats un peu 
différents. 

La technique que nous avons suivie était des plus simples : 
après l’extirpation totale du kyste, la poche était ouverte avec 
des instruments flambés et le contenu, recueilli purement, était 
ensuite porté sur divers milieux nutritifs : gélose, gélatine, 
bouillon. Sur nos 10 cas, 2 seulement ont donné des cultures de 
microbes : nous reviendrons plus tard sur l'interprétation de ces 
faits. Les 8 cas négatifs qui vont nous occuper en premier lieu 
se décomposent en un kyste dermoïde de lovaire que nous devons 
à M. Hartmann et qui était en voie de croissance, deux kystes du 
cou et cinq de l'orbite ou du sourcil. L'un des kystes du cou, 
observé chez un garçon d’un an, s’étendait dans la région sous- 


4. A. Verneuiz et CLano, De la présence des microbes dans les kystes dermoïdes 
congénitaux de la face, C. R. Acad, des sciences, 17 déc. 1888, t. CVIT, p. 973. 
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hyoïdienne du côté droit, en émettant vers la base du crâne une 
sorte de prolongement canaliculé; il contenait un liquide clair, 
filant comme du blanc d'œuf; sa paroi était mucoïde et présentait 
un mélange d’épithélium pavimenteux et cylindrique à cils vibra- 
tiles ; on y trouvait mème quelques glandes muqueuses. L'autre 
kyste du cou, extirpé à une fille de 11 ans, remplissait la région sus- 
hyoïdienne du côté droit et adhérait par un pédicule à l'os hyoïde ; 
sa paroi était dermoïde et très simple dans sa structure; il con- 
tenait un peu de liquide laiteux et surtout une bouillie graisseuse, 
mélangée de grumeaux blancs, demi-transparents, ressemblant 
à du riz cuit. Quant aux kystes de l'orbite et de son pourtour, 
ils comprennent 2 kystes dermoïdes de la queue du sourcil, un 
de la tête du sourcil et deux de l’angle interne de l'orbite. L'un 
de ces derniers, enlevé à un jeune homme de 18 ans, appartenait 
à la variété des kystes huileux : tous les autres renfermaient le 
magma sébacé qu'on rencontre d'habitude dans les kystes 
dermoïdes de cette région. 

Les deux kystes qui nous ont donné des cultures de microbes 
siégeaient tous deux à la région sterno-mastoïdienne. L'un, 
exurpé à une fillette de 2 mois, était en quelque sorte le type 
des kystes branchiaux. I] présentait une paroi mucv-dermoïde, 
revêtue suivant les points d’un épithélium vibratile ou d’un 
véritable épiderme. Profondément, il envoyait dans la direction 
de l'os hyoïde un pédicule qui adhérait à la gaine des gros vais- 
seaux du cou; ce pédicule était cylindrique, tubulé et tapissé 
d'épithélium vibratile. Enfin, et c’est là le point important, le 
kyste communiquait avec l'extérieur par un petit orifice cutané 
d'où suintait avant l'opération un peu de liquide laiteux. La poche 
kystique renfermait un liquide trouble, jaunâtre, fétide, mélangé 
de grumeaux solides, et dont la culture fournit plusieurs espèces 
de microbes : il y avait quelques longs et gros bâtonnets, des 
bacilles plus grêles et plus courts, et surtout de fins microcoques. 
L'interprétalion de ce cas ne souffre aucune difficulté. La 
communication de la cavité avec le dehors avait permis la 
pénétration des microbes dans son intérieur, et ces germes, ren- 
contrant dans la poche un liquide nutritif et des conditions de 
température éminemment favorables à leur développement, 
devaient y pulluler comme dans un ballon de culture. 

L'autre cas est relatif à une petite fille de 5 ans; la tumeur, 
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congénitale en voie d’accroissement, surtout depuis une année, 
adhérait au muscle sterno-mastoïdien par l'intermédiaire d’un 
cordon plein qui se perdait ensuite vers la partie supérieure du 
cou. Elle renfermait du pus jaune-verdâtre, crèmeux, homogène. 
Sa paroi, tapissée d’épithélium vibratile, était parsemée de petites 
granulations mamelonnées, discrètes, du volume d’un grain de 
mil, et au niveau desquelles nous avons pu constater une infil- 
tration considérable du chorion muqueux par des leucocytes, et 
souvent même la disparition complète de l'épithélium cilié. On 
y retrouvait donc, histologiquement, les caractères de l'inflamma- 
tion suppurative. Quant au pus, il donna des cultures d’un micro- 
coque troublant le bouillon, s’étalant sur la gélose en larges 
taches blanches, lisses et humides, et liquéfiant la gélatine avec 
une extrême lenteur. Par là il se distinguait du Staphylococcus 
pyogenes albus avec lequel il présentait pour le reste une grande 
ressemblance. 

Comment peut-on, dans ce cas, expliquer la suppuration etla 
présence de microbes dans une cavité parfaitement close? Deux 
hypothèses sont possibles. Ou bien la pénétration des germes 
s’est faite de l'extérieur, par une ouverture quelconque de la 
poche fermée depuis, ou bien c’est de l'intérieur et par l’inter- 
médiaire des voies circulatoires que les bactéries ont été appor- 
tées dans la paroi du kyste et de là dans sa cavité elle-même. 
En faveur de la première hypothèse on peut alléguer la présence, 
à la surface de la tumeur, d'une cicatrice déprimée très apparente; 
bien que nous n’ayons pu obtenir à ce sujet de renseignements 
précis de la part des parents, cette cicatrice témoignait certaine- 
ment de l'existence plus ou moins prolongée et plus ou moins 
ancienne d’une ouverture fistuleuse. La seconde hypothèse qui 
nous semble, à vrai dire, la moins probable, celle du transport des 


microbes par la voie sanguine, pourrait seulement se réclamer 


de ce fait que, deux mois et demi auparavant, l'enfant avait été 
atteinte d’une maladie infectieuse, la rougeole, capable d'ouvrir 
la porte à une infection secondaire. Mais à quelque opinion que 
l'on se range au sujet du mode de pénétration des microbes, il 
faut bien reconnaître qu’il ne s’agit pas là d’un kyste congénital 
pourvu de ses caractères normaux, mais d’un kyste congénilal 
compliqué, devenu accidentellement le siège d'une inflammation 
suppurative. 
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En somme les kystes congénitaux que nous avons observés 
dans les conditions les plus variées, chez des sujets de différents 
âges, depuis le nouveau-né jusqu’à l’adulte, en des régions 
diverses, soit à l’état de repos, soit en voie d’accroissement Jent 
ou rapide, avec une paroi dermoïde, mucoïde ou mixte, et un 
contenu sébacé, huileux ou muqueux, se sont montrés le plus 
souvent dépourvus de microbes. Dans les deux cas où la présence 
des microorganismes a été constatée, elle était liée à une condi- 
üon particulière en laquelle elle trouvait sa raison d’être : ouver- 
ture permanente du kyste dans l’un de ces faits, suppuration 
d’origine mal déterminée dans le second. 

Nous croyons donc pouvoir conclure de nos recherches que 
les kystes congénitaux, tant que leurs parois ont conservé les 
caractères des tissus normaux, et que leur cavité n’a pas été mise 
en communication avec le monde extérieur, ne renferment pas 
de microbes ou du moins ne renferment pas de microbes culti- 
vables dans les milieux qui sont actuellement d’un emploi ordi- 
naire en bactériologie. 
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Max v. PETTENKOrER. Zeitschrift f. Biologie, passim depuis la fondation 
de ce recueil. — Du mème. Sur l'état actuel de la question du cho- 
léra. Archiv. f. Hygiene. t. IV et VII, 1886, 1887. — Fopor. Recher- 
ches hygiéniques sur l'air, le sol et l’eau. Traduit du Hongrois 
Brunswig, 1882. — Port. Rapport sur la première décade d’obser- 
vations épidémiologiques dans la garnison de Munich. Archiv. 
[. Hyg. 1. 1883. — Prerrrer. Bacille du choléra, eaux profondes et 
chaleur du sol. Centralbl. f. allgem. Gesundheitspflege t. TIT, 1884. 
— J. Cuxixenam. Le choléra 1885. — Soyxa. Expériences sur la 
théorie de l’oscillation de la nappe souterraine. Prag. med. Wochen- 
schr. 1885. — Du mème. Le sol. Handbuch d. Hyqg. de Pettenkofer et 
Ziemssen, 1887. — Du mème. Sur l’étiologie du typhus abdominal. 
Archiv. f. Hyg. t. VI, 1887. — Hurrre. Étude de l'eau potable 
au point de vue de l'hygiène. Schillings Journal, 1887. — Du 
MÈME. Sur l'étiologie du choléra asiatique. Prag. med. Wochen- 
schr. 1889. 


Les documents que nous avons accumulés dans les Revues critiques 
des mois de mars et d'avril de ces À nnales nous permettent aujourd’hui 
l’examen détaillé de la doctrine étiologique qui porte le nom de Pet- 
tenkofer, et de la doctrine rivale édifiée par l'École de Berlin. A 
laquelle faut-il croire, de la Grundiwassertheorie ou de la Trinkwasser- 
theorie ? C’est une question qui a beaucoup passionné les esprits en 
Allemagne, et au sujet de laquelle on s’est fort échauffé. Ce n’est pas 
seulement parce que les Écoles rivales de Munich et de Berlin avaient 
toutes deux à leur tête des chefs très distingués, suivis d’un bataillon 
d'élèves qui, ainsi que cela arrive toujours, étaient encore plus de leur 
École que leur maître. C’est que cette discussion était une des formes 
de la lutte toujours ancienne et toujours nouvelle entre le passé et le 
présent, entre ce que les vieux appellent ancienne médecine, sans son- 
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ger qu'elle ne date quelquefois pas de plus loin qu’eux-mêmes, et ce 
que les jeunes appellent la médecine nouvelle, sans songer que le dé- 
veloppement d’une science quelconque résulte de floraisons succes- 
sives el non de plantations incessamment renouvelées. Ici pourtant 
l'idée nouvelle était la doctrine microbienne, qui a donné le vol à tant 
de découvertes, à tant d'espérances, qu'on peut lui pardonner d'avoir 
essayé de se montrer exclusive et d'occuper seule un terrain qu’elle se 
croyait seule capable de féconder. 

A la question de théorie se mélangeait en effet une question de 
pratique, et c’est même peut-être là ce qui motivait le plus l'anima- 
tion mise dans la discussion. La doctrine qui attribue les maladies 
microbiennes au transport des germes par les eaux de boisson est 
simple, nette, précise dans ses indications, et par conséquent dans ses 
méthodes prophylactiques. Elle nous dit où est l’ennemi, nous apprend 
à le connaître en décrivant sa physiologie, et nous met ainsi dans les 
meilleures conditions. pour l’atteindre. Tout autre est la doctrine de 
Pettenkofer, qui, en accusant des influences vagues de temps, de 
lieu, en faisant dépendre d’une foule de facteurs le développement 
d'un cas isolé ou d'une épidémie, nous laisse à la fois ignorants des 
diverses sources de dangers et effrayés de leur multitude. La Trink- 
wassertheorie est active. La Grundiwassertheorie, qu'elle le veuille 
ou non, est passive, et c'est là sa faiblesse en présence des exigences 
de l'hygiène moderne. La question est de savoir si l’École de Berlin, 
qui va si droit devant elle, ne serait pas mieux avisée de regarder un 
peu plus à droite et à gauche et de ne pas passer, en se munissant 
d’œillères, devant tous les points de vue variés qui engagent un peu 
trop à l'École de Munich à s'amuser en route. 

Il va nous suffire, pour nous faire à ce sujet une opinion raisonnée, 
de reprendre à ses origines la théorie de Pettenkofer, et d’y suivre non 
pas la série de ses transformations, mais l'ordre logique de ses idées, 
qui est dans une certaine mesure en rapport avec son développement 
historique. 

C'est l'étude du choléra qui a donné son vol à la théorie de Petten- 
kofer, et qui est restée depuis son terrain de prédilection. S'il y a, en 
effet, une maladie dont l’étiologie implique des conditions ce temps 
et de lieu, c’est bien celle-là. Le choïéra est endémique dans certaines 
régions : voilà le lieu. Dans ces régions il ne sévit pas constamment. 
Il a des réveils brusques et des assoupissements plus ou moins com- 
plets. Voilà la question de femps. Quand il quitte les régions dont il 
est originaire, il tient compte aussi des temps et des lieux. Il préfère 
certaines saisons à d’autres, et ce ne sont pas les mêmes partout. De 
plus, dans une même contrée, il respecte telle partie, telle ville, pen- 
dant qu'il en dévaste une autre. Cette espèce d'inondation ne recouvre 


- REVUES ET ANALYSES. 301 


pas tout le territoire ; elle a aussi ses îlots qui demeurent respectés et 
sesbas-fonds où les désastres s'accumulent. 

A quoi pouvait tenir cette localisation dans le temps et dans l’espace ? 
L'Inde est trop loin et son climat trop peu connu pour qu’on püt rai- 
sonner à distance sur elle, mais, dès les premières apparitions du choléra 
en Europe, on avait cru voir des relations de épidémie avec le régime 
des eaux. On avait constaté l’immunité de certaines localités reposant 
sur des roches massives, et la violence de la maladie dans certaines 
autres, situées sur des couches poreuses ou des terrains d’alluvions 
qui tapissent certaines vallées le long des cours d’eau. Chacun expli- 
quait à sa façon ces relations de coïncidence, et les théories émises à 
ce sujet sont aujourd’hui oubliées. Si celle de Pettenkofer a survécu, 
c'est d'abord à cause de la masse de documents accumulés autour 
d'elle, du talent, de la verve prodigieuse avec laquelle son autéur l’a 
défendue et modifiée suivant ses besoins, puis, il faut le dire, parce 
qu'elle était moins simpliste que les autres, qu'elle mettait en jeu une 
explication plus complexe, plus en rapport avec la complexité des 
phénomènes, plus élastique et pouvant se plier, sans rompre, aux 
contours en apparence capricieux des choses. 


La ville de Munich, je l’ai déjà fait remarquer, est dotée d'une, 


puissante couche d’eaux souterraines, dont les variations de niveau 
élaient constamment notées dans les nombreux puits de la ville. L'épi- 
démie de 1854 à Munich et celle de 1855 à Zurich avaient été précédées 
d’une élévation notable dans le niveau de cette nappe, et accompagnées 
d’un non moins notable abaissement. Je ne sais pas, disait alors 
Pettenkofer, quelle est la cause du développement de la maladie, mais 
je crois pouvoir la rattacher, avec les faits que j'ai relevés et que 
j'apporte, à cette variation de niveau de la nappe des puits. Je prends 
en outre, comme argument en faveur de ma théorie, tout ce qu’on a 
publié sur l'influence des sols poreux, ou sur l’action des eaux souter- 
raines. J’y ajoute seulement que ce n’est pas le degré de profondeur 
de ces eaux, que ce n’est pas la porosité du sol qui entrent séparément 
en jeu. Ce sont les rapports variables entre ce sol poreux et cette eau 
qui sont les facteurs du phénomène. Le rôle des variations de niveau 
est de permettre aux eaux souterraines d'humecter le sol et de se 
retirer en le laissant humide. C’est quand il est ainsi convenablement 
humecté qu’il devient dangereux. Trop de sécheresse nuit, c’est le cas 
des régions de l'Inde supérieure, de Lahore, où le choléra coïncide 
avec la saison des pluies. Trop d'humidité nuit aussi, et à Calcutta le 
choléra se réveille au printemps, quand les pluies sont rares. A 
Bombay, où le régime est moyen et plus variable, il y à tantôt 
choléra d'hiver, tantôt choléra de printemps, suivant les hasards de 
la distribution de la pluie ou du beau temps, et les inégalités dans 
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le degré d'humidité des couches sur lesquelles sont bâties les habita- 
tions des hommes. 

Il suffit de ce court exposé pour voir que le fondement de la dos- 
trine est le fameux : post hoc, ergo propter hoc, qui a déjà Joué tant de 
mauvais tours aux historiens, aux philosophes, aux économistes, aux 
savants, bref, à tout ceux qui raisonnent. Le champ de ce mode d’ar- 
gumentation est en effet illimité. Il y a, par exemple, progression dans 
les charges publiques, progression aussi dans le nombre des aliénés. Y 
a-t-il une relation entre les deux faits et lequel est la cause de l’autre? 
Faut-il croire que beaucoup de cervelles se troublent parce que les 
préoccupations matérielles de la vie sont devenues plus graves? Faut-il 
penser, au contraire, que si les charges publiques augmentent, c’est que 
le nombre des gens de bon sens diminue? Les deux thèses sont soute- 
nables, et on pourrait échafauder, à propos de chacune d'elles, une 
série d'arguments à la Swift, car il n'y a pas de folies qui ne se présen- 
tent à l'esprit comme des conséquences logiques, quand on adopte 
cette manière de raisonner; mais il est clair qu'il faudrait se méfier et 
de ceux qui professeraient l'une de ces doctrines et de ceux qui pro- 
fesseraient l’autre. 

Il faut bien se dire que tous ces arguments, qui sont des arguments 
de statistique. n’ont aucune valeur; ils ne sont pas scientifiques. La 
statistique est un moyen de recherches, et non un moyen de démon- 
stration. Elle peut, quand elle est bien maniée, mettre sur la voie des 
causes, elle ne les déconvre jamais elle-même. Et comment le pourrait- 
elle? Son objet est de faire des chiffres avec des faits, de transformer 
des choses concrètes et complexes en unités abstraites, après quoi 
elle prend ses aïises pour appliquer avec un imperturbable sérieux les 
quatre premières règles de l’arithmétique. Quoi qu’elle fasse, elle ne 
rendra jamais à ses chiffres la vie individuelle dont elle les a dépouillés, 
et ses chances de se tromper, quand elle voudra faire rentrer dans le 
domaine des faits réels le résultat abstrait de ces calculs, seront d'autant 
plus grandes qu'elle aura transformé en unités comparables des choses 
plus disparates, et aura ainsi mis plus de distance entre la cause et 
l'effet qu'elle a essayé de mettre en relation. 

Dans l'espèce, la théorie de Pettenkofer rassemblait dans un exposé 
et sous un énoncé commun, des faits dont quelques-uns avaient pu 
être déterminés sur place, d’autres provenaient de relations de 
voyageurs. Tous ces faits ne méritaient évidemment pas même créance. 
Quelques-uns pouvaient avoir été recueillis par des observateurs 
impartiaux, mais ignorants de ce que nous commençons seulement à 
connaitre maintenant, des relations physiques du sol avec Les eaux 
souterraines. D’autres pouvaient avoir été observés par des yeux com: 
pétents, mais prévenus, par des esprits préoccupés d’une idée 
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préconcue. Tout ne peut pas faire nombre pour un statisticien con- 
vaincu, et s’il est trop convaincu et qu'il élimine certains faits qu'il 
juge suspects, voilà qu'il devient suspect lui-même. Enfin, tous 
ces faits si disparates n'étaient examinés qu'a un seul point de vue, 
celui de leurs relations avec les eaux souterraines. Mais d’abord, y 
avait-il des eaux souterraines sur tous points où éclataient des épidé- 
mies de choléra? C’est là un point sur lequel, dès 1855, on a fait des 
réserves. Puis, quelle relation pouvaient avoir l’un avec l’autre deux 
faits en apparence aussi éloignés, aussi disparates, que le niveau des 
eaux profondes et le développement d’une maladie épidémique? Aussi 
peu sûrement, @ priori, qu'entre le gonflement du budget et le déve- 
loppement des maladies mentales dont nous parlions tout à l'heure. 

Il faut pourtant dire tout de suite que cette question de relation 
génétique, qui nous paraît si naturelle à poser avec nos idées actuelles, 
l'était beaucoup moins pour Pettenkofer etses contemporains d'il y a 
trente ans. On en était à ce moment au rôle nosologique des miasmes, 
de ces substances insaisissables pouvant exister dans l'atmosphère et 
agir à la fois sur des populations entières. Cette conception admise, les 
relations de la maladie avec le niveau des eaux profondes n'avaient 
rien de particulièrement mystérieux. C'était en humectant les matières 
et les détritus organiques accumulés dans des couches superficielles du 
sol qu'agissaient les variations de niveau de la nappe souterraine. De 
cette décomposition au contact de l’eau laissée et de l'air appelé dans 
ces couches par l’abaissement du niveau, résultaient des gaz, des 
matières volatiles, des miasmes pestilentiels pour toute la région 
soumise à ces changements de régime. 

Mais déjà, en 1854, l'antique conception du miasme ne suffisait 
plus, et on savait que s’il y a des maladies qui peuvent apparaitre 
sans cause apparente, sur des individus sans relations mutuelles, 
comme si l'air était leur agent de transport, il y en avait d’autres, 
pouvant prendre, comme les premières, le caractère de maladies épidé- 
miques, et qui puisaient leur origine dans le contact d’un malade 
préexistant. Enréservantaux premières lenom de maladies miasmatiques, 
on avait appelé les secondes maladies contagieuses, et comme ces divi- 
sions extrêmes ne pouvaient pas remplir le cadre, on avait imaginé 
les maladies contagioso-miasmatiques et miasmatico-contagieuses. 
Plus tard, on avait trouvé entre tous ces groupes un caractère commun, 
c’est que l’évolution de la maladie se faisait à la façon d'une fermenta- 
tion, d’où le nom de maladies zymotiques : on avait vu aussi que 
les maladies les plus nettement miasmatiques pouvaient devenir conta- 
gieuses et réciproquement. Pour revenir au choléra, les germes d’un 
choléra nouveau se trouvaient sûrement dans les déjections d’un 
cholérique, aussi bien que les germes d’une variole dans les croûtes 
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d'un varioleux. Comment faire cadrer cette conception, qui nes’était 
pas encore résumée et précisée dans la notion de microbes, avec la 
formule étiologique de Pettenkofer qui ne visait que des relations 
banales entre le sol et l’eau. 

« Qu'à cela ne tienne! répondait ce savant avec beaucoup d’entrain, 
-et il faut le dire, avee un sentiment un peu confus, mais très formel de 
la réalité des choses. Il nous suffira d'admettre que pour le choléra, le 
germe contenu dans les selles cholériques ne suffit pas, qu'il quitte le 
corps du malade à l’état inoffensif, et que, pour reprendre sa puissance, 
pour pouvoir infecter un individu nouveau, il a besoin de màrir, 
d'accomplir une nouvelle phase de son existence en dehors de 
l'homme, dans un milieu approprié. C'est ce milieu que lui fournit le 
sol convenablement humide, aéré et saturé d'’immondices. J’explique 
ainsi comment. le choléra est, d'ordinaire, miasmatique et rarement 
contagieux : nous dirons, si vous voulez, que son germe est ectogène. 
Nous appellerons de mème entogènes les germes morbides qui peuvent 
subir leur maturation complète dans le corps du malade, de façon à le 
quitter revêtus du caractère contagieux. Enfin, nous appellerons amphi- 
gènes les germes des maladies qui peuvent être, suivant les cas, tantôt 
miasmatiques et tantôt contagieuses. » 

Et c’est ainsi que, poussé par l’inexorable nécessité de ne pas séparer 
dans ses conceptions théoriques des maladies qui formaient évidemment 
un ensemble naturel, la doctrine étiologique de Pettenkofer quittait 
son terrain d’origine, à la nature duquel elle avait proportionné ses 
fondations, pour en aborder d’autres sur lesquels l'expérience a prouvé 
qu’elle était moins solide. Les objections, encore un peu hésitantes et 
timides tant qu’on n’a pas été renseigné sur la nature des germes mor- 
bides, sont devenues de plus en plus sérieuses et pressantes à mesure 
que les doctrines de Pasteur et de Koch faisaient des progrès dans les 
esprits, et c’est à ce moment qu'a commencé vraiment en Allemagne 
entre les deux écoles rivales, cette polémique qui dure encore, et à 
laquelle nous avons assisté en France sans comprendre grand'chose à 
l’ardeur des partis. 

On ne peut méconnaître que l’école de Koch a commencé par 
porter de bons coups. Votre théorie de la maturation des germes 
dans le sol, disait-on à Pettenkofer, est purement subjective. Vous n'en 
avez fourni aucune preuve, et aucun des microbes pathogènes que 
nous connaissons un peu ne nous offre rien de pareil. Le germe de la 
variole, de la scarlatine, passent sans conteste et directement d'un 
individu à un autre, et un seul malade peut devenir l'origine directe 
d’une épidémie de maison ou de pensionnat. Pour le charbon, non 
seulement la bactéridie quitte à l'état virulent le corps de l'animal 


REVUES ET ANALYSES. 305 


qu’elle a tué, mais sa virulence augmente par des passages successifs 
au travers de la même espèce, comme dans les septicémies étudiées 
par Coze, Feltz et Davaine. Il est vrai que le charbon paraît avoir 
quelquefois une origine tellurique, et qu’il existe des régions dange- 
reuses pour le charbon comme pour le choléra. Il est vrai aussi 
que M. Koch a montré par quel mécanisme se faisait la conservation 
du microbe virulent; mais autre chose est la possibilité pour la spore 
de se conserver dans le sol, et la nécessité pour le bacille de passer par 
le sol pour devenir virulent. 

Vous répondrez, continuait-on, que pour ces maladies le germe est 
entogène ou tout au plus amphigène ; mais arrivons à la fièvre typhoïde 
qui, avec le choléra, est le fondement de votre doctrine. Il est vrai que 
pour ces deux maladies, nous n'avons pu, et nous en sommes marris, 
trouver dans nos tentatives d’inoculation des arguments aussi topiques 
que pour celles qui précèdent. Nous ne savons encore inoculer sûrement 
ni la fièvre typhoïde, ni le choléra à aucun animal. Maissi nous ne pou- 
vons vous démontrer sur ce point que l’une de vos conceptions n’est pas 
juste, nous pouvons au moins vous prouver que d’autres sont fausses. 

Nous ne nions pas que les bactéries du choléra et du typhus, de 
même que bocelles de la peste vine et du rouget, ne puissent exister 
dans le sol. Vous nous accordez en échange que quelquefois ce contact 
dans le sol est inutile, qu’il y a des cas de contagion directe de choléra 
et de typhus. Tout cela n’intéresse pas le fond de la doctrine, car 
vous ajoutez, et c’est ici qu'est le nœud de la question, que ce contact 
direct ne peut amener que des cas de contagion isolés, mais jamais 
une explosion épidémique. Or, comment concevez-vous celle-ci? 
Voici un sol renfermant en quantité plus ou moins considérable, et 
sur une surface quelquefois énorme, des germes devenus redoutables 
par leur séjour dans les couches terrestres ; c'est de ce sol que s'’élè- 
vent à un moment donné des causes de maladie frappant à la fois, ou 
dans un court intervalle de Lemps, les populations qui Phabitent. Là- 
dessus, nous vous arrêtons et nous vous demandons par quel méca- 
nisme se fait cet exode des influences morbides. 

Tant qu'on a pu en faire des miasmes gazeux ou volatils, la partie 
était belle pour vous : Vogt pouvait attribuer leur sortie hors du sol 
à des oscillations dans la pression atmosphérique ; on a pu aussi 
eroire qu'elles étaient expulsées par une élévation de la nappe sou- 
terraine. Après la découverte des bacilles, vous avez naturellement cru 
que le même mécanisme pouvait chasser en dehors du sol et répandre 
dans l'air les germes morbides. Mais Nœgeli, Pumpelly, Renk, 
Miquel, vous ont montré que le passage au travers d’une couche de 
terre humide agissait comme filtre sur un courant d’air, au lieu de le 
charger de microbes. Voilà donc un point où votre conception s'écroule, 
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Il est vrai que lorsque la terre est sèche, ce même courant d'air peut 
lui enlever des poussières très ténues où peuvent se trouver des germes: 
il est vrai aussi que, sans courant d’air, une terre peut s’effriter sous 
l’action du soleil et celle des vents, et donner des tourbillons de pous- 
sières dont la respiration peut être dangereuse, mais suivons ces pous- 
sières et voyons si votre conception qui les regarde comme nocives est 
adéquate aux faits. 

Il faut d’abord que les bacilles puissent supporter la dessiccation. 
Ils ne le font pas tous avec la même facilité, et on ne saurait expliquer 
par cette voie le transport d’une épidémie à grande distance de son 
pays d’origine, et ces bonds prodigieux qu’elle fait ou qu’elle semble 
faire quelquefois. Cependantnous reconnaissons, ou plutôt nous devrions 
reconnaitre que cette objection, sur laquelle nous avons beaucoup 
appuyé, ne vaut pas contre votre explication de l'explosion épidémique. 
Entre les germes contenus dans le sol et les hommes qui l’habitent 
à sa surface, le temps du transport peut être assez court pour que 
la dessiccation ni la lumière solaire aient le temps d'intervenir. 

Voilà donc, nous l’admettons, vos germes vivants et virulents 
revenus dans l'air. Comment les ingérons-nous? Il y a d’abord la voie 
de l’inhalation pulmonaire, mais, celle-ci, il faut y renoncer pour 
plusieurs raisons. Le choléra et la fièvre typhoïde, depuis la façon dont 
nous les comprenons, ont une localisation tout à fait nette dans le 
canal intestinal, et n’affectent jamais le poumon. Celui-ei peut bien, 
il est vrai, livrer passage sans être affecté; mais il faut au moins, 
pour que les bactéries pathogènes puissent, en partant de là, arriver 
dans l'intestin, qu'elles aient la faculté de séjourner et de vivre dans 
le sang. Or on sait que l’on n'y en trouve jamais, même lorsque la 
maladie est à son apogée. Donc, il faut renoncer à la voie pulmonaire. 
Remarquons d’ailleurs que vous n’avez donné aucune preuve expé- 
rimentale de ce mode de pénétration pour les maladies en discussion, 
le choléra et la fièvre typhoïde. Les intéressantes recherches de 
M. Buchner s'appliquent à d’autres microbes. 

Il est vrai que les germes respirés dans l’air peuvent être arrêtés 
par la salive et prendre avec elle le chemin de l'estomac et des voies 
digestives. Mais il y a une barrière, c'est l’acidité du suc gastrique. 
Quand Koch a eu découvert le bacille du choléra, une de ses premières 
préoccupations a été de voir comment ce bacille supportait le séjour 
dans l'estomac : il y périt au bout d'un temps très court. Vous nous 
direz, et vous nous avez dit que l'estomac n'est pas toujours acide, 
qu’il peut être malade, débilité par un catarrhe, par un défaut 
d'hygiène alimentaire. Mais d’un côté voilà des éléments nouveaux 
que vous faites entrer dans votre conception pour y boucher les trous 
qu'y font nos arguments; de l’autre vous n’oubliez pas, n’est-ce pas, 
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que ce que nous cherchons à nous expliquer, c'est l'extension d’une 
épidémie, avec ce que ce mot implique de généralité et d'indépendance 
des cas particuliers et des variations individuelles. 

Voilà donc fermées toutes les voies qui peuvent permettre aux 
bacilles du choléra et de la fièvre typhoïde, qui du sol ont passé dans 
l'air, d’envahir épidémiquement la population soumise à leur influence. 
Notez, ajoutent avec beaucoup de raison les partisans de l’École de 
Berlin, que, emportés par vos idées théoriques, et obéissant non pas à 
la logique absolue, mais à la logique particulière de vos conceptions, 
vous accepteriez à la rigueur la pénétration des germes avec la salive, 
mais vous vous refusez à ia pénétration par la nourriture et surtout 
par les eaux de boisson, que nous considérons, nous, comme la plus 
naturelle et la plus dangereuse. 

C’est sur cette affirmation, qui donnait prise à leur tour aux par- 
tisans des idées de Pettenkofer, que la discussion a recommencé de 
plus belle. Nous en avons donné, dans les Revues critiques précédentes, 
les éléments et les conclusions. Après avoir bien étudié le mécanisme 
de formation de la nappe souterraine, ses relations avec les fleuves et 
les sources, les chances qu'elle pourrait avoir de se contaminer au 
contact des matières organiques en fermentation ou en décomposition, 
les chances que pouvaient avoir d'y vivre et d'y persister les microbes 
qui y pénétraient, nous avons fini par arriver à une conclusion géné- 
rale qui n’était absolument d'accord ni avec les prétentions initiales de 
l'École de Berlin, ni avec les objections de l'École de Munich, et qu'on 
peut résumer dans les quelques propositions suivantes : 

Les eaux qui ont séjourné ou coulé pendant quelque temps dans 
l'épaisseur du sol sont d'ordinaire privées de germes ‘, même lorsqu'on 
les prend à faible profondeur. Mais des eaux très profondes peuvent 
quelquefois en contenir : tout dépend de la nature des matériaux con- 
stitutifs du sol, de sa constitution géologique et de la grandeur des 
fissures ou méats lacunaires dans lesquels l'eau circule. Ge n’est pas 
seulement en se filtrant au travers des couches du sol qu’une eau 
chargée de germes peut s’en débarrasser. Elle s’en débarrasse aussi 
quand elle coule à la surface. La tendance à la purification est continue, 
mais met en jeu des causes fort diverses. Il y a la formation des 
dépôts qui entrainent au fond les microbes en suspension dans l’eau. 
Il y a l’action de l’oxygène et de la lumière. Il y a la concurrence 


1. Ceci dit avec toute la réserve qu'il faut apporter dans ces questions, depuis 
la publication du remarquable travail de M. Winogradsky (V. le dernier numéro 
de ces Annales), qui nous a montré que toutes ces études sur les germes du sol 
étaient à refaire, puisque dans toutes on a négligé le microbe le plus important 
du sol, le ferment nitrificateur, 
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vitale des microbes. Il y a enfin la loi naturelle de la mort de tout ce 
qui vit. 143 

Cette loi de destruction sévit également sur les microbes vulgaires 
de Peau et sur les microbes pathogènes qu'elle peut de temps en temps 
contenir. Mais là encore il n'y a pas de notion absolue donnant exclu- 
sivement satisfaction à l’une des doctrines en présenee. Il n’est pas 
exact que les microbes pathogènes périssent assez rapidement dans 
l’eau pour devenir incapables de produire une épidémie; il n’est pas 
exact non plus qu'ils soient assurés d’y durer, quand ils y ont pénétré. 

S'il n’y a pas de conclusion absolue en ce qui concerne les eaux 
superficielles, il n'y en a pas non plus en ce qui concerne les eaux 
profondes. Rien ne prouve que la nappe souterraine puisse ramener à 
la surface les microbes pathogènes des profondeurs, et travailler ainsi 
dans le sens des vues de l’École de Munich. Rien ne prouve d’un autre 
côté qu’elle ne puisse favoriser des localisations et créer par places 
des conditions convenables à la culture ou au développement de 
certains microbes pathogènes, et avoir ainsi le rôle étiologique que 
lui conteste l'École de Berlin. 

Du moment que des conclusions d’ordre général font défaut, on ne 
pouvait plus avoir recours qu'à l'examen des cas particuliers. Ni l’une 
ni l’autre des deux écoles rivales n'y a manqué. Les statistiques se 
sont accumulées sur les statistiques; Pélion sur Ossa, Tant sur le 
choléra que sur la fièvre typhoïde, l'École de Munich à prodigué les 
récits d’épidémie dans toutes les parties du monde, les courbes des- 
tinées à établir la coïncidence entre le niveau le plus élevé de la 
morbidité ou de la mortalité, et le niveau le plus bas des eaux souter- 
raines. L'École de Berlin a multiplié de son côté les tableaux qui 
montraient la décroissance de la mortalité dans une ville, à mesure 
qu'elle développait sa canalisation d’eaux pures et son système d'égouts. 
Elle à aussi fait sa grande enquête sur tout le globe, et cité, par 
centaines, les cas dans lesquels elle croyait pouvoir incriminer les 
eaux potables. En Angleterre, en France, on n’est pas resté indifférent 
à ce grand mouvement, etils’est ainsi élevé un édifice fort respectable 
comme dimensions, mais qui est un véritable labyrinthe. Nous nous 
garderons d’y entrer, crainte de ne pouvoir en sortir, Nous sommes 
en quête de vérités scientifiques, et comme nous le disions plus haut, 
la statistique peut nous mettre sur la voie de les découvrir, mais non 
nous les fournir elle-même, surtout lorsqu'elle est aussi aveugle ou 
aussi passionnée qu'elle l’a été dans l'étude de cette question. 

Il suffira de quelques exemples pour justifier cette appréciation. 
Rien n’est plus commun, par exemple, que ce raisonnement : voilà 
une ville qui de telle année à telle année a réformé sa canalisation 
d’eau, renoncé à ses puits, etc. ; elle s’est donné des eaux de source, et 
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depuis ce moment la mortalité par fièvre typhoïde y est à l’état de 
décroissance. C’est le post hoc, ergo propter hoc que nous avons visé plus 
haut et qui ne vaut pas mieux ici que tout à l'heure. On n'aurait 
le droit de rattacher l’un à l’autre les deux changements survenus 
que s'ils avaient été les seuls accomplis dans l'intervalle. Or, il y 
a eu bien d’autres transformations produites dans la ville en même 
temps que celles de la canalisation d'eaux potables. En améliorant 
le régime des eaux, on améliore en général le système des égouts. 
Pendant les périodes assez longues que doivent embrasser les sta- 
tistiques, à moins d’être sans valeur probante, il y a eu dans Île 
bien-être des habitants, dans les opérations de voirie, bien des modifi- 
cations auxquelles il serait tout aussi juste d'attribuer la diminution 
de la léthalité qu'à l’arrivée d'eaux plus pures. Souvent on se décide 
à ces grands travaux après une grave épidémie qui enlève tous les 
individus faibles, et laisse les autres plus ou moins vaccinés. L'amé- 
lioration qu'on observe peut être tout autant le fait du changement 
dans la population que du changement dans les'eaux. 

Ce doute général qui porte, non pas sur la conclusion, mais sur la 
valeur de la preuve, devient encore plus impérieux quand on entre 
dans le détail, et quand on constate que cette diminution de morta- 
lité est des plus irrégulières, et résulte plutôt d'une moyenne que des 
chiffres individuels des diverses années. Or, en pareille matière, une 
moyenne est une pure fiction, une manière de s’hypnotiser soi-même 
et d'hypnotiser les autres, et les partisans de Pettenkofer auraient 
eu beau jeu à condamner de pareils arguments, s'ils ne les avaient 
autrefois employés eux-mêmes. 

Un autre argument des partisans de la transmission par les eaux 
potables a été souvent le suivant. Voilà l’eau d’une source, d’un puits, 
d'une canalisation contaminée, qui a donné le choléra, la fièvre 
typhoïde à une grande partie de ceux qui en ont bu. La preuve, c’est 
que la maladie s’est arrêtée après qu'on a eu condamné la source ou 
le puits. Pour l'épidémie de choléra autour de la fameuse pompe de 
Broadstreet, à Londres, en 1854, pour l'épidémie de typhus à Porphe- 
linat de Halle en 1871, la fin de l'épidémie a même suivi immédiate- 
ment la suppression de l’eau suspecte. Voilà l'argument; mais qui 
veut trop prouver ne prouve rien! Quoi, pas même de période d’incu- 
bation ! Et alors, comme la fièvre typhoïde met environ 1% jours à 
éclater, on a donc bu pendant 14 jours de cette eau suspecte sans en 
éprouver d'inconvénient ? Il est vrai que dans un autre cas, à 
Caterham, sans doute pour faire compensation, il s’est écoulé un an 
entre le moment où une eau a été contaminée par les déjections 
d’un typhoïque, et celui où l'épidémie a apparu sur ceux qui la con- 
sommaient. On comprend qu'il ne faudrait pas beaucoup d'arguments 
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de cette force pour mériter à la théorie qui les emploie le reproche de 
Pettenkofer : obseurité et arbitraire ! Unklarheit und Willkühr ! 

N'y a-L-il done rien à attendre de la statistique ? Telle n’était pas 
la prétention de l'École de Pettenkofer qui l’employait aussi, Elle avait 
bien la conviction d’étayer des preuves solides sur la constatation, 
plusieurs fois répétée, d'une coïncidence entre l’abaissement du niveau 
des eaux souterraines, et l'élévation du niveau de la morbidité et de la 
mortalité typhoïque. Une, deux coïncidences ne signifiant rien, plu- 
sieurs coïncidences auraient un sens. On peut soutenir, au contraire, 
que pour établir une relation entre deux faits aussi évidemment 
disparates que le développement d'une maladie et les variations de 
niveau des eaux profondes, que pour assurer la complète élimination, 
sur le résullat, des rouages nombreux et variés qui s'interposent 
fatalement entre ces deux influences, il faudrait, non pas que la coïn- 
cidence soit fréquente, mais qu’elle ait toujours lieu, sans quoi on ne 
peut pas dire qu'on ait mis en regard l'effet et la cause. Or cette 
coïncidence n’est pas constante, c’est ce qui résulte des récents travaux 
de quelques-uns des élèves mêmes de Pettenkofer, du mémoire du 
D Port sur la fièvre typhoïde dans les casernes de Munich, de ceux de 
Soyka sur la comparaison de la marche de Ia même maladie dans 
diverses villes. Quand on lit ces travaux sans préoccupation d'École, 
on s’apercoit qu’ils ne laissent pour ainsi dire rien debout des anciennes 
coïncidences sur lesquelles la théorie de Pettenkofer avait établi ses 
premières assises. 

Si j'ajoute, maintenant, pour terminer l'étude de cette méthode de 
recherches, que toutes les fois qu’on a voulu scruter la question de 
plus près, et retrouver le microbe de la fièvre typhoïde dans une eau 
ou en général dans une boisson qu’une étude statistique avait rendue 
suspecte, on n'a jamais fait que retrouver ce microbe quand la fièvre 
avait éclaté ou même disparu, et en général dans des conditions telles 
qu'on pouvait légitimement se demander si ce microbe était allé de 
l'eau au malade et non pas du malade à l'eau, on conclura que cette 
étude des faits particuliers, avec quelque soin qu'elle ait été faite, ne 
nous à apporté aucun élément sérieux de conviction, aucune de ces 
preuves qui s'imposent et devant lesquelles les esprits les plus rebelles 
sont forcés de s’incliner. 

Ce serait pourtant être injuste envers cet ensemble considérable de 
travaux que d’en faire table rase, et je crois pouvoir dire qu'ils sont, 
en somme, plus favorables à la Trinkwassertheorie qu'à la théorie rivale. 
On y trouve des exemples qui réunissent un tel nombre d'éléments 
de conviction qu’ils restent obstinément dans la, mémoire. Chacun 
peut y choisir les siens en suivant la pente de son esprit. Quand on 
voit, par exemple, l'apparition de la fièvre typhoïde à Vienne, en 1877, 
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se limiter aux quartiers dans lesquels le manque d’eau de source avait 
forcé de distribuer l’eau du Danube, quand, pour Paris, où M. Chan- 
temesse a étudié soigneusement la question, on voit une petite épidé- 
mie de fièvre typhoïde commencer avec régularité, après la période 
d'incubation normale, dans les quartiers où se fait temporairement la 
distribution de l’eau de Seine, quand on envisage enfin le nombre 
considérable de cas dans lesquels l’aire d'expansion de la maladie 
recouvre presque exactement l'aire de distribution d’une même eau, il 
est difficile de ne pas attribuer aux eaux potables un rôle considérable 
dans la dissémination de certaines maladies, et de ne pas donner 
raison à l’École de Berlin contre celle de Munich. 

Celle-ci Pa bien senti, et dans ses publications récentes, en parti- 
culier dans son dernier travail sur la situation actuelle de la question 
du choléra, M. Pettenkofer, qui est resté sur la brèche et ne semble avoir 
perdu ni de son ardeur ni de sa vigueur, a été forcé d'abandonner les 
points trop menacés et de replier ses ailes. Il n’est plus guère question 
de la nappe souterraine autrement que comme un moyen de maintenir 
dans le sol un certain degré d'humidité. Il y accepte timidement le rôle 
attribué aux eaux potables, mais en les considérant comme faisant 
partie, au même titre que le sol, de ces circonstances locales qui sont 
nécessaires, d’après lui, pour donner à un germe sa puissance épidé- 
mique. Ces circonstances locales, se combinant avec des conditions de 
temps (Ürt und Zeit), décident du sort du germe; elles sont tellement 
importantes qu’elles priment toutes les autres et que c’est à elles, bien 
plus qu'aux microbes, qu'il faut s'attaquer toutes les fois qu’on veut 
faire sérieusement de la prophylaxie. 

En laissant de côté la forme un peu exclusive qu’on donne à son 
opinion quand on l’énonce sous forme doctrinale, on voit que Petten- 
kofer reste fidèle à son ancienne idée, que le développement d’une 
épidémie cholérique reste due à des conditions de temps et de lieu, et 
que le microbe n’est pas tout dans l’étiologie. Comment! dit-il avec 
raison, vous avez beaucoup de peine, avec vos bacilles-virgules, à don- 
ner le choléra à un animal : vous êtes obligé de neutraliser l'acidité du 
suc gastrique avec du carbonate de soude, de supprimer la réaction 
intestinale avec de l’opium, et vous admettez couramment l'infection 
de l’espèce humaine par des eaux dans lesquelles les bacilles sont au 
moins très rares, puisque vous n'en avez jamais vu. De plus, ces eaux 
n'infectent pas tout le monde. Telle ville est infectée parce que, dites- 
vous, elle boit l’eau d’un fleuve ; telle autre au-dessous d'elle, dans le 
sens du courant, qui reçoit les mêmes eaux que la première, et en plus 
ses déjections, reste indemne. Bien plus encore, l'épidémie s'arrête, et 
c'est alors que vous venez et que vous constatez encore, camme vous 
l'avez fait à Calcutta, le bacille du choléra dans des eaux dont la po- 
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pulation a continué à faire usage. Tout cela ne témoigne-t-il pas que 
seul le bacille ne peut rien, qu'il doit être aidé de l'extérieur, et que 
par conséquent ma théorie, pour vague qu'elle soit dans ses affirma- 
tions, est plus compréhensive et plus d'accordavec les faits que la vôtre. 

On peut contester la valeur individuelle de quelques-uns de ces 
arguments : on peut tout contester. Il faut reconnaitre pourtant qu'ils 
sont Justes dans leur ensemble et que la théorie microbienne du cho- 
léra n'en a pas encore fait l’étiologie de façon à rendre compte de 
toutes les particularités de l’évolution de cette maladie, mais elle 4 
arrivera sûrement : ce qui le prouve, c'est qu’elle a déjà commencé, 
et que dans un récent travail, M. Hueppe établit entre les deux théo- 
ries rivales un terrain d'entente où chacune d'elles apportera la part de 
vérités qu’elle contient. 

L'idée mère de M. Hueppe est que le bacille du choléra, comme la 
plupart des bactéries pathogènes, peut vivre à l'état saprophytique, 
que son état pathogène est un état d'adaptation, et que par consé- 
quent, 4 priori, tout le monde a raison, et ceux qui ne veulent voir 
que le transport de la bactérie d'animal à animal, et ceux qui veulent 
faire jouer un rôle étiologique aux questions de sol et de climat. 

C. Fraenkel à montré que la bactérie du choléra peut trouver dans 
les couches superficielles du sol, les seules qui soient en question, les 
conditions de température nécessaires. Schottelius et Gruber ont fait 
voir de leur côté qu'elle pouvait y résister à la concurrence vitale des 
autres saprophytes. Il est vrai que la matière alimentaire qu’elle y 
trouve est loin d’être aussi abondante que celle dont elle semble avoir 
besoin dans l'intestin, mais on sait depuis longtemps que les espèces à 
la fois aérobies et anaérobies, comme la levure de bière, peuvent se 
contenter, dans leur vie aérobie, d'aliments qui ne suffiraient pas à 
leur existence anaérobie. C'est ainsi que la levure de bière consomme, 
au contact de l'air, le sucre de lait, la glycérine, la mannite,etc., qui 
pourtant ne peuvent pas fermenter sous son influence. Il en est de 
même, d’après Wood et Holschewnikoff, pour le bacille-virgule cultivé 
à l'air : il se développe sous forme de membranes superficielles d’une 
vilalité très grande, et très peu difficiles sur leurs conditions d’alimen- 
tation. 

La résistance qu'elles puisent dans ces conditions particulières de 
culture s'affirme sous une foule de formes. Elles supportent mieux 
la dessiccation, soit qu’il s’y forme des arthrospores, soit qu’il s’y 
forme des zooglées. Elles supportent mieux aussi la putréfaction et 
la concurrence d'espèces voisines. Enfin elles sont plus résistantes 
vis-à-vis des agents chimiques, et en particulier, elles peuvent vivre 
en présence de doses d'acide qu’elles ne tolèrent pas pendant leur vie 
anaérobie. 
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M. Hueppe ajoute que, dans ce mode de culture, elles sont moins 
virulentes, ou plutôt qu'elles sécrètent moins de ces toxines qui les 
rendent si redoutables dans le canal intestinal. Là-dessus il n’est pas 
d’accord avec M. Gamaleïa qui trouve, tant pour le bacille du choléra 
que pour le vibrio Metchnikovi, que les cultures les plus toxiques sont 
précisément celles ou le bacille à vécu sous forme de membrane super- 
ficielle ; mais peut-être ces différences tiennent-elles à des différences 
dans la quantité d’air mise à la disposition de la membrane dans les 
deux modes de culture employées par ces savants. Si toutes les cul- 
tures à l'abri de l'air se ressemblent, il n’en est pas de même pour les 
cultures au contact de l’air, qui peut se renouveler plus ou moins faci- 
lement suivant les cas. Du reste, celte question a peu d'importance 
pour l'objet actuel de nos préoccupations. Il reste des faits ci-dessus 
la conclusion que le bacille du choléra qui a fait un séjour dans le sol, 
parce qu'il y a trouvé, localement, des conditions favorables de déve- 
loppement, peut en sortir, non pas müri, comme le pense Pettenkofer, 
mais plus fort, plus valide, plus capable de résister à l’action du suc 
gastrique, si une cause quelconque, respiration, déglutition de salive, 
eaux potables ou matières alimentaires, l'amène dans l’estomac; il 
peut done arriver à l’état vivant dans les voies intestinales, et si c’est 
là, comme le pense l’École de Koch, son terrain de prédilection, s’y 
développer et y produire les toxines qui donnent à la maladie son 
allure redoutable. En revanche, il reprend dans cette vie anaérobie 
toute la fragilité qu'on lui avait reconnue, et lorsqu'il est évacué avee 
les déjections du malade, il a cessé d’être infectieux, jusqu'à ce qu'il 
ait subi une ou plusieurs cultures nouvelles au contact de l'air, sur 
les linges du malade ou dans les couches du sol. 

C'est ici que nous retrouvons les conditions étiologiqnes que visait 
l'École de Munich, et en particulier le rôle de la nappe d’eau souter- 
raine. « Voici, dit M. Hueppe, nos germes arrivés dans le sol à leur 
état de fragilité maximum. S'il y a beaucoup d'humidité, c’est-à-dire 
peu d'air et d'oxygène, ils dépérissent. S'il y a peu d’eau et de l'air, 
ils mènent une vie aérobie aux dépens des matériaux qu’ils y rencon- 
trent. Cela arrive d'autant plus sûrement que les germes sont plus 
résistants. L’abaissement du niveau des eaux souterraines permet 
ainsi aux germes des couches superficielles de se multiplier et de 
prendre leur plus haut degré de résistance. Voilà donc réalisées les 
conditions préalables de l'explosion miasmatique d’une épidémie de 
choléra. Nous avons vu plus haut comment alors se produit ou au 
moins peut se produire l'infection, mais avant toute infection ou toute 
épidémie, il faut qu’un nombre suffisant de germes infectieux et 
suffisamment résistants existe ou puisse se former. » 

« Si ces germes du sol sont atteints par une ascension des eaux 
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souterraines, c’est-à-dire par une augmentation de l'humidité dans 
les couches superficielles, leur multiplication s'arrête par suite de la 
diminution ou de la suppression de l'air, et ils peuvent alors, suivant 
leur degré de résistance, persister ou périr. L’épidémie s'éteint alors 
faute de matière infectieuse, ou peut reprendre ultérieurement. De 
ces variations dans les conditions de développement peuvent résulter 
pour les bactéries ces variations de virulence si importantes pour l’in- 
telligence du génie épidémique du choléra. » 

Telle est la conception de Hueppe. On voit qu’elle est large et com- 
préhensive. Peut-être y aura-t-il quelques points à retoucher dans ce 
vaste tableau. La seule chose que nous voulions en retenir, c’est 
qu'elle cherche et trouve, dans une étude plus profonde des propriétés 
biologiques du microbe, l'explication des faits étiologiques les plus 
embarrassants d’une maladie à laquelle son caractère miasmatique 
semblait avoir fait jusqu'ici une place à part. Elle était devenue le 
réduit de la défense de la théorie de Pettenkofer, et voici que le microbe 
triomphe : c’est de lui que proviennent toutes les variations étiologiques 
de la maladie. Mais Pettenkofer a eu raison de se défendre, car il 
nous à appris ou plutôt réappris une vérité que l’ancienne médecine 
proclamait, et que les modernes contagionnistes avaient une certaine 
tendance à oublier, c’est qu’à côté de la plante, il y a le terrain : à 
côté du microbe, le sol, avec ses conditions si variables de nature, 
et l’animal avec ses conditions si changeantes de réceptivivité. Nous 
connaissons des maladies dans lesquelles le microbe est souverain et 
triomphe à lui seul de tous les obstacles. Il y en a d'autres dans 
lesquelles il faut faire entrer en ligne de compte, en même temps que 
le microbe et ses conditions extérieures de virulence, l’individualité 
et même le milieu ambiant de l’animal qui le reçoit. Il ne manque 
qu'une chose à ce tableau, je veux dire l'exemple de l'influence 
directe du sol sur l'homme, le préparant à accepter ou à repousser 
l'invasion d’un microbe toujours identique à lui-même, l’exemple 
de l'intervention de causes banales pour modifier, sans toucher au 
microbe, la réceptivité d'un individu vis-à-vis d’une maladie endé- 
mique ou épidémique. Quand nous aurons cet exemple, et ce sera 
sans doute bientôt, la théorie de Pettenkofer pourra se réveiller et 
dire: « Voici mon vrai domaine! » 

Dx. 
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M. Curr Brazm. Recherches sur les phénomènes de dégénérescence 
des bactéries pathogènes dans l’eau distillée. Beiträge z. pathol. 
Anat. de Ziegler, Bd. VIF, 1'elivr. 


La conclusion générale à laquelle l’auteur arrive dans ces études, est 
qu'une culture bactérienne peut être morte longtemps avant que nous 
soyons à même de nous en apercevoir d’après l’aspect extérieur des 
bactéries, ou d'après leur manière de se colorer par les moyens ordi- 
naires de coloration. Les microbes étudiés ont été le, bacille charbon- 
neux, le spirille du choléra, le baciile de la fièvre tvphoïde et le Sta- 
phylococeus aureus. L'eau distillée setrouve être un milieu destructif pour 
toutes ces bactéries, sauf pour le bacille typhique: elle tue les spirilles 
du choléra au bout de 24 heures, la bactéridie charbonneuse au bout 
de 8 à 12 jours, le staphylocoque au bout de 25 à 50 jours, tandis 
que le bacille de la fièvre typhoïde donne encore des cultures très 
riches après 60 jours d'action de l’eau, et ce n’est qu'au bout de 
188 jours que l'on arrive à démontrer son dépérissement complet. 
Conformément à la théorie de M. Baumgarten, l’auteur attribue exclu- 
sivement au défaut de nourriture, la mort des bactéries dans l’eau, et 
admet que les changements que l’on observe dans leur organisation et 
dans leurs propriétés de coloration, ne surviennent que plus ou moins 
longtemps après leur mort. C'est là une opinion bien faite pour fixer 
l'attention. Il faut dire cependant que ces conclusions sont tirées d’ex- 
périences faites avec trois moyens de coloration, le violet de gentiane, 
la fuchsine d’aniline et la coloration d’après la méthode de Gram- 
Gunther, et que déjà ces trois méthodes, ainsi qu'il était facile de s’y 
attendre, montrent des différences très marquées, quant à leur sensi- 
bilité vis-à-vis des altérations des microbes traités. Ainsi, par exemple, 
pour les bactéridies charbonneuses, le violet de gentiane peut donner 
une coloration encore normale le 16€ jour après le transport dans l’eau 
distillée, c’est-à-dire quatre jours après la mort de la culture, tandis 
que, pour obtenir une bonne coloration par la méthode Gram- 
Gunther, il est nécessaire d’avoir des bactéridies « à l’état de leur plus 
grande vitalité, au moment de leur plein développement » (p.36). Voilà 
done un cas où une bonne coloration paraît être un garant parfai- 
tement sûr du bon état de la culture ou du microbe étudié. 

Pour la bactéridie charbonneuse, l’auteur a distingué quatre formes 
de destruction sous l’action de l’eau distillée ; c’est à la coloration par 
le violet de gentiane qu’elles se manifestent le mieux. Après 18 heures 
de séjour dans de l’eau, on trouve un certain nombre de filaments qui 
tout en conservant leur aspect et la coloration ordinaire, montrent, 
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comme unique altération, que les cloisons intermédiaires entre dif- 
férents articles d’un même filament sont gonflées et prennent la 
forme de lentilles d’une certaine épaisseur. Cette altération ne s’ac- 
centue plus avec le temps, les filaments paraissent comme figés dans 
cet état et périssent en conservant l'aspect normal des premiers Jours 
de la culture. 

Une autre catégorie de bacilles présente également des contours 
normaux et ne laisse voir aucune altération de structure intérieure; 
seulement la coloration par le violet de gentiane commence à perdre 
de sa vivacité, témoignant ainsi d’une altération uniforme dans toute 
sa longueur, ou bien la coloration diminue insensiblement d’un bout 
à l’autre. Plus tard des bacilles pälissent davantage, et finissent par 
perdre toute affinité avec le violet de gentiane; mais en même temps 
ils subissent un gonflement graduel de contours, et ce processus est 
encore accompagné, chez la plupart, de la formation de vacuoles dans 
la substance intérieure, — altération qui les rapproche de la troisième 
catégorie d’altérations que nous allons voir tout à l’heure. Quelques- 
uns cependant se décolorent sans former de vacuoles et périssent en 
conservant une continuité parfaite de leur substance interne. 

Dans sa troisième catégorie, l’auteur range les filaments dont la 
dégénérescence se manifeste par une vacuolisation de la substance 
cellulaire. Les vacuoles apparaissent d’abord en petit nombre et 
divisent le bacille en portions isolées, colorées plus ou moins vivement 
par le réactif, En mème temps les contours du bacille gonflent en s’é- 
largissant plus dans le sens transversal que longitudinal, et prennent 
une forme de fuseau, aux extrémités plus ou moins arrondies. Plus 
tard le nombre de vacuoles s'accroît; elles augmentent de volume et se 
réunissent sous forme d'une bande incolore entourée de substance cel- 
lulaire. Celle-ci perd graduellement la vivacité de sa coloration; à 
mesure de l’extension de la partie incolore, elle disparait peu à peu, et 
tout finit par un sac ellipsoïdal à parois distendues et rempli d’un 
liquide incolore. Au bout de 36 jours, tous les filaments se trouvent 
déjà passés à cet état de dégénérescence; mais on en trouve déjà des 
exemples au bout de 48 heures, et avec le temps leur nombre ne fait 
que s’accroitre, ce qui démontre une différence énorme de résistance 
dans les bacilles d’une même culture vis-à-vis de l’action destructive du 
milieu, différence qui peut même apparaître entre les différents articles 
d’un même filament. 

Enfin, l’auteur distingue une quatrième catégorie dans laquelle 
l’altération se manifeste par une coloration plus foncée qu’à l'ordi- 
naire; les contours du bacille deviennent gonflés; la substance interne 
apparaît comme divisée en carrés par des lignes plus claires que le 
reste, disposées d’aplomb ou un peu obliquement par rapport aux 
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parois latérales du bacille. Plus tard les bacilles de cette catégorie 
gonflent et s’agrandissent plus que tous les autres, et prennent des 
formes arrondies ou ovales, celles d’une massue, d’une bouteille, d’un 
fuseau, etc. La coloration foncée se conserve pendant les quatre pre- 
miers jours de culture; plus tard il se forme, dans l'intérieur du 
bacille, des vacuoles arrondies ou des taches incolores de forme irré- 
gulière, qui gagnent peu à peu tout le long du bacille et le décolorent à 
la fin complètement. D'habitude, dans un même filament, tous les 
bacilles subissent cette sorte d’altération, et alors ils apparaissent sous 
la forme d’une série de gros microcoques réunis en forme de chaîne. 

Reste encore à ajouter que, dans des cas rares, la décoloration d’un 
bacille se fait non pas par des vacuoles nées dans son intérieur, mais 
par des taches incolores qui partent d’une de ses parois latérales, et 
gagnent à l'intérieur en forme d'entailles envahissant petit à petit tout 
le corps du bacille, et le décolorant à la fin complètement. 

La coloration par la méthode Gram-Gunther, comme il a été men- 
tionné plus haut, se trouve être excessivement sensible pour le 
moindre dérangement dans l’organisation de la bactéridie, et au bout 
de 22 jours on ne trouve plus un seul bacille qui prenne la colo- 
ration caractéristique. En général, la préparation se comporte d'une 
manière beaucoup moins nette qu'avec la coloration simple étudiée 
ci-dessus : néanmoins, après un séjour peu prolongé dans de l’eau 
distillée, depuis le sixième jour, par exemple, on arrive à distinguer 
la vacuolisation et les autres détails que met au jour la coloration par 
le violet de gentiane. La particularité que l’on observe après le trai- 
tement par la méthode Gram-Gunther, est que, dans les bactéridies 
d’une organisation quelque peu altérée, il se produit une espèce de 
contraction de la substance totale, accompagnée d’une différenciation 
de certains points isolés, en forme de granulations qui restent proémi- 
nentes sur la surface générale et se colorent d’une manière plus pro- 
noncée que le reste. Avec le temps le nombre de ces granulations 
s’accroit, en même temps que le reste du bacille pâlit et se décolore. 
Plus tard cependant, ces granulations mêmes commencent à perdre 
leur coloration vive, et à la fin le bacille entier ne prend plus de cou- 
leur du tout. Les bactéridies gonflées, aitérées à la manière de la 
4e catégorie, citée plus haut, se colorent, par cette méthode aussi, 
plus fortement que toutes les autres, et les granulations qui s’y pro- 
duisent sont plus grosses et d’une coloration plus foncée. 

Les spirilles du choléra furent étudiés à la coloration par la 
fuchsine d’aniline. Déjà après 24 heures de séjour dans de l’eau dis- 
tillée, ils se gonflent au point de perdre leur courbure caractéristique 
en augmentant toujours plus en large qu’en long; après 48 heures 
tous les spirilles sont déjà altérés de cetle manière. La coloration 
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augmente d’abord d’intensité; plus tard commence le processus 
inverse, et avec le temps les spirilles finissent par perdre complè- 
tement leur affinité pour le réactif. Cependant, 183 jours après 
le transport dans l’eau, on peut encore trouver des exemplaires qui se 
colorent aussi bien que le premier jour de culture. 

Les altérations que l'on observe chez les bacilles typhiques, con- 
sistent en un gonflement du corps entier, avec arrondissement des 
extrémités; la coloration devient au commencement plus foncée; plus 
tard elle s'affaiblit par degrés, en laissant encore voir pendant quelque 
temps des tachesisolées, mieux colorées que le reste, maïs qui finissent 
également par se décolorer tout à fait. Cependant on peut trouver 
quelques filaments isolés qui se décolorent sans changement préalable 
des contours. Après 196 jours d’action de l’eau distillée, il arrive 
encore de rencontrer des bacilles qui prennent une coloration foncée, 
et même il y en a qui ont conservé leur double contour et leur 
aspect parfaitement normaux. 

Pour le Staphylococcus aureus, la dégénérescence se manifeste par 
une faible augmentation du diamètre ; la forme n’en change presque 
jamais; la coloration devient toujours plus pâle; néanmoins on en 
trouve qui se colorent normalement 82 jours encore après le transport 
dans l’eau. La coloration par la méthode Gram-Gunther laisse 
échapper une certaine quantité de microcoques, par comparaison 
avec la coloration simple par le violet de gentiane ; le séjour dans de 
l'eau distillée les prive de la faculté de se colorer en violet, et ne laisse 
que la teinte rose. Après 18 jours d'action de l’eau distillée, on ne 
trouve plus un seul microcoque de coloration normale. 

La même forme d’altération a été observée pour le Staphylococcus 
aureus par Lähr, après un séjour plus ou moins long dans les tissus des 
poumons. D'un autre côté, l’auteur a vu que les bactéridies charbon- 
neuses mortes dans le sac lymphatique de la grenouille passent par les 
mêmes stades d’altération que celles de l’eau distillée, à cette diffé- 
rence près que le processus y va avec une rapidité plus grande que 
dans l’eau. Dans la solution physiologique de sel marin, l’auteur a 
trouvé le même phénomène d’altération. Cette série de faits lui per- 
met de conclure que, dans toutes les conditions énumérées, les bacté- 
ries meurent par une et même cause de destruction, par le manque 
de substances nutritives dans le milieu ambiant. 


W.-M. H. 
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J. Forster. — Infectiosité des viandes fumées d'animaux tuberculeux. 
Munch. med. Wochenschr., 1890, n° 16. 


Ce travail fait en quelque sorte suite aux études sur l'infectiosité tu- 
berculeuse des viandes salées, dont nous avons donné un résumé dansces 
Annales (t. IIT, p. 490). En faisant préparer, à la façon ordinaire, de la 
viande fumée, comprenant une portion de plèvre couverte de tuber- 
cules, et en inoculant à des cochons d'Inde et à des lapins une émul- 
sion de ces tubercules, qui étaient restés très visibles sur la viande 
fumée, M. Forster a constaté que ces animaux, tués après deux mois, 
présentaient des nodules tuberculeux dans le mésentère, le foie et la 
rate. Il en tire justement la conclusion que les bacilles tuberculeux 
n'avaient pas été tués, et il fait remarquer que cette conclusion est 
plus grave que celle qui se rapporte aux viandes salées, qu’on ne 
mange d'ordinaire qu'après cuisson, tandis que les viandes fumées 
sont consommées telles quelles. Comme je l’ai déjà fait remarquer, il 
ne faudrait pas conclure, de plano, de ces expériences, que ces viandes 
fumées d'animaux tuberbuleux sont dangereuses, mais seulement 
qu'elles peuvent l'être. C’est déjà beaucoup que d’avoir établi ce 
point. 

Dx. 
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Personnes traitées mortes de la rage. 


Grant, Justin, cinquante-deux ans, de Birac (Lot-et-Garonne), mordu 
le 23 mars 1890 par son chien, qui avait été mordu lui-même, un mois 
et demi avant, par un chien errant. La blessure, assez pénétrante, 
faite à nu, siège à la face dorsale du poignet droit ; elle a beaucoup 
saigné et n’a pas été cautérisée. Grant a été traité du 31 mars au 
44 avril. Il a été pris de rage le 1 mai. Il a succombé le 4 mai à la 
rage paralytique. 
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STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PREÉVENTIF DE LA RAGE. — AVRIL 1890. 


A B C 
Morsures à la tête { simples... » | all 5 ,|°| 
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DOTALIGENERAL EE RAR AR 122 


4. La colonne À comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement ; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été: chiens, 116 fois; chats, 
6 fois. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 
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ÉTUDES SUR LA FERMENTATION DU CIDRE 


Par M. E. KAYSER. 


Le cidre se recommande à l'attention par ses qualités alimen- 
taires, ses propriétés hygiéniques et l'importance de sa production 
qui, sans égaler celle du vin, atteint, en moyenne, depuis dix ans, 
15 à 20 millions d’hectolitres, dont le prix est d'environ 300 mil- 
lions de francs. | 

Aussi les départements de la Normandie et de la Bretagne 
qui sont le centre de cette production sont-ils très préoccupés de 
l'améliorer. Sous l'impulsion des Sociétés d'agriculture, et de 
diverses associations telles que la Société centrale d’horticulture 
de la Seine-Inférieure, et l'Association pomologique de l’Ouest, 
on crée des vergers d'études, on cherche les variétés de pommes 
qui ont le plus de bouquet, la plus grande richesse saccharine, on 
étudie les procédés de fabrication en vue de donner au cidre les 
qualités nécessaires pour supporter le transport, et de lui ouvrir 
de nouveaux débouchés sur les marchés de l’intérieur et de 
l'étranger. 

C’est dans le même but qu'a été organisée, en décembre 1888, 
une exposition nationale des cidres et poirés, faite sous le haut 
patronage du ministère de l'Agriculture. Le laboratoire de fer- 
mentations de l’Institut national agronomique, récemment créé, 
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ne pouvait rester étranger à ce mouvement; aussi a-t-il accepté 
avec plaisir la proposition qui lui a été faite par M. Risler, 
directeur de l’Institut agronomique, et par M. Caubert, membre 
du Conseil supérieur de l’agriculture. d'étudier les cidres primés 
à ce concours, au point de vue chimique et au point de vue de 
la nature de leurs ferments. 

Grâce à l’amabilité de M. Mesnier, commissaire du concours, 
nous avons pu recueillir de nombreux échantillons de cidres 
primés auxquels nous avons joint des cidres d’autres provenances. 

La première partie de notre tâche a été de les étudier au point 
de vue chimique et voici quels ont été nos résultats. 


I 


Tous ces cidres ont été analysés par les procédés ordinaires 
dont quelques-uns, il faut le dire, ne sauraient viser à une grande 
précision, mais qui, dans leur ensemble, étant surtout destinés 
à nous fournir des termes de comparaison, peuvent être consi- 
dérés comme suffisants pour conduire à ce résultat. 

Voici, du reste, brièvement résumées, les diverses méthodes 
dont je me suis servi : 

L'alcool a été dosé par distillation, après saturation préalable 
du cidre par l’eau de baryte. Dans le liquide distillé on dosait 
l'alcool à l’aide du compte-gouttes de M. Duclaux. 

Pour le sucre, on additionne 40° de liquide de 2cc de sous- 
acétate de plomb; on amène à un volume déterminé, on agite, 
on filtre. On prend un volume quelconque du liquide filtré, on 
le fait bouillir pendant une minute avec quelques gouttes d'acide 
chlorhydrique, et on le ramène à un volume tel qu’il y ait environ 
1 °/, de sucre, qu’on dose par la liqueur de Fehling. 

Le tannin a été dosé par la méthode Lœwenthal-Neubauer, à 
l’aide du permanganate de potasse, sur 50cc de cidre, étendus à 
2006. Il est clair, à priori, que ce procédé ne saurait être précis. 
Rien ne démontre que le tannin du commerce, de provenance 
inconnue, qui sert à titrer la dissolution d'hypermanganate, se 
laisse oxyder par lui de la même façon et dans la même propor- 
tion que le tannin du cidre. Rien ne dit, non plus, qu’il n'y ait 
pas dans le cidre d’autres matières attaquables par l’hyperman- 
ganate et qui sont comptées comme tannin. En moyenne les 
nombres fournis par cette méthode sont inférieurs à ceux que 
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l'on obtient par le procédé de M. A. Girard, reposant sur l’em- 
ploi des cordes de violon, et il n’y a même pas, ainsi qu'on pou- 
vait s’y attendre, proportionnalité entre les nombres fournis par 
les deux méthodes. Mais comme il s'agissait surtout ici de com- 
parer entre eux divers cidres, j'ai cru devoir passer par-dessus 
cette imperfection. 

La glycérine a été dosée par la méthode de M. Pasteur, c’est- 
à-dire en traitant par le mélange d'alcool et d’éther le résidu de 
la distillation de l’alcool saturé par la baryte, après évaporation 
à siccité. 

Pour l'acidité totale, on saturait par de l’eau de chaux, titrée 
au moyen d’un papier de tournesol sensible, 10° de cidre puisés 
dans une portion de liquide débarrassée de son acide carbonique 
au moyen d'une insufflation d'air. 

Les acides volatils ont été étudiés en quantité et en qualité, 
par la méthode de la distillation fractionnée de M. Duaclaux. On 
opérait, en général, sur 165% de cidre qu'on distillait à 150°°. 
On neutralisait par.un volume connu d’eau de chaux, on évapo- 
sait à 80%, on ajoutait la quantité d'acide tartrique nécessaire 
pour précipiter la chaux et on ramenait à 110‘ le liquide surna- 
geant, que l’on trailait par la distillation fractionnée. 

Toutes les fois que le total des quantités d’eau de chaux néces- 
saire pour la saturation des diverses prises ne dépassait pas 10°, 
on s’est contenté de rechercher si les chiffres des diverses prises 
croissaient régulièrement, ce qui correspond à la présence d’acide 
acétique pur, ou s’il y avait d’abord décroissance puis croissance 
régulière, ce qui indique un mélange d'acides gras supérieurs 
que l’on a évalués grossièrement et comptés comme acide buty- 
rique. Quand la méthode comportait plus de précision, à raison 
du volume d’eau de chaux nécessaire pour saturer les diverses 
prises, on a déterminé aussi exactement que possible, par la 
méthode indiquée par M. Duclaux dans son livre « le lait » la 
proportion d'acide acétique et d'acide butyrique par litre. 

Pour déterminer l’ertrait, on a évaporé à 100° dans l’étuve 
Gay-Lussac, 10° de cidre jusqu’à cessation de perte de poids. 
De cet extrait on a retranché les éléments déjà dosés, y compris 
la glycérine pour les cidres pour lesquels cette détermination a 
été faite, et le reste est compté dans le tableau qui suit comme 
malières extractives non dosées. 
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Touslesnombres destableaux ci-dessus sontrapportés au litre. 

En étudiant ces tableaux, dans lequel les cidres ont été ran- 
sés, à peu près, dans l’ordre de mérite qui leur à été donné parle 
jury de dégustation, on constate tout de suite l'impossibilité de 
rattacher à aucune condition chimique bien précise le jugement 
d'ensemble porté sur ces divers produits. 

Les cidres qui ont reçu les plus hautes récompenses ne sont 
ni ceux qui ont le plus d'alcool, ni ceux qui ont le plus ou le 
moins de sucre, ni les plus riches ou les plus pauvres en tannin 
ou en acides volatils, ni les plus ou les moins acides. Pour 
essayer de nous faire une idée des raisons qui avaient motivé le 
jugement du Jury, nous avons soumis nous-mêmes ces cidres, au 
laboratoire, à une dégustation comparative dont voici brièvement 
les résultats : 


Cidres de Bretagne. Cidre 1. M.0. saveur piquante, parfumé mais plat. 
— 9. M.V. bon goût, peu de parfum, saveur mélangée de pommes et 
étrangère. — 3. M.V. bon goût, très agréable à boire. — 4. M.A.G.M. peu 
de corps, peu sucré, un peu aigre, goût de moisi. — 5. M.A.G.M. bon, beau- 
coup de parfum et de bouquet, peu de corps, pas de saveur à l’arrière-bouche. 
— 6. MH. beaucoup de saveur, du fonds, arrière-goût un peu désagréable. 
— 7.M.A. beaucoup de goût, un peu amer. — 8. M.A. bon goût, du parfum et 
du corps. — 9. M.A. bon goût, du parfum et beaucoup de corps. — 10. Bon 
woût, saveur sucrée, piquante, parfumée, arrière-goût net de pommes fraîches. 

Cidres de provenances diverses. A1. M.A.G.M. agréable à boire, bon 
goût, peu de corps. — 12. M.A.G.M. saveur de cidre, un peu amer. — 
13. M.B. bon goût, du parfum, un peu amer. — 14. MH. goût agréable, 
sucré, peu de parfum, plat. dépôt volumineux. 

Cidres de Normandie. 15. M.0. bon, beaucoup de corps. — 16. M.0. 
excellent, beaucoup de corps. — 17. M.0. peu de parfum, pas de corps, 
saveur piquante et un peu aigre. — ‘18. M.0. peu de corps mais saveur 
agréable, piquant. — 19. M.A.G.M. beaucoup de corps, saveur très agréable. 
— 20. M.A.G.M. saveur un peu piquante, mais peu de parfum. — 21, 22 et 
23. M.A.G.M. saveur de bière, pas de bouquet. L'o 

Cidres divers, non exposés. — 24. Saveur, parfum, beaucoup de corps, 
goût un peu anormal mais bon. — 25. Pas de saveur, pas de mauvais goût, 
gratte à l'arrière-worge. — 96. Saveur très amère. — 97. Bon goût, 
beaucoup de corps, agréable à boire. — 98, Pas désagréable, pas mal de 
corps, arrière-goût amer, faux goût. — 29. Agréable à boire, saveur acide, 
un peu plat. — 30. Goût aigre, peu de corps, saveur un peu piquante. 


Abréviations. — M.0. médaille d’or, — M.A.G.M. médaille d'argent 
grand module. — M.A. médaille d'argent. — M.V. méd. de vermeil. — 
M.B. Méd. de bronze. — M.H. mention honorable. 
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En comparant les résultats de celte dégustation avec ceux 
de la dégustation officielle, il nous a paru que dans la distribu- 
tion des récompenses, le jury avait obéi à des considérations 
fort diverses, ajoutant de l’importance tantôt à la présence du 
goût des fruits, tantôt ne tenant aucun compte de son absence, 
récompensant ici une saveur sucrée, qui est, en effet, du goût 
d’un certain nombre de consommateurs, surtout dans les grandes 
villes, récompensant là une saveur un peu plus âpre qui paraît 
être préférée dans les pays de production. Il a accordé trois 
récompenses à des cidres auxquels nous avons trouvé une saveur 
de bière très prononcée. Peut-être s'est-il attaché, d’une manière 
générale, à donner les premiers rangs aux cidres qui lui parais- 
saient avoir le plus de chance de durée, c’est-à-dire possédant 
des qualités qui ne sont appréciables qu’à un dégustateur exercé, 
mais qui ne correspondent au moins, si l’on se fie aux nombres 
du tableau précédent, à aucune composition chimique bien 
déterminée. Cette chance de durée peut, en effet, dépendre de 
circonstances très variables : richesse en alcool, en sucre, en 
tannin, même en acides volatils, présence ou absence de ces 
faux goûts qui caractérisent, en général, un commencement de 
maladie. 

A cette cause d'indécision venait s'en joindre une autre. 
Autant qu'on peut le voir par la comparaison des chiffres relatifs 
aux matières extractives non dosées, ces cidres provenaient 
de jus de pommes plus ou moins étendu d’eau. 

Pour certains d’entre eux, on serait même autorisé à con- 
clure, de la comparaison des chiffres relatifs aux matières extrac- 
tves, au sucre et à l'alcool, à la glycérine, qu'il y avait eu 
addition de sucre. Enfin rien ne serait moins surprenant que 
l'addition d’un peu d’eau-de-vie à quelques-uns de ces cidres 
destinés à figurer dans une exposition de l'importance de celle qui 
a eu lieu à Paris. 

Pour toutes ces raisons, il m'a paru qu'il était impossible de 
m'en tenir à la simple analyse chimique, et que j'avais le devoir 
d'étudier le côté microbiologique de ta question. 

Tous ces cidres avaient, en somme, fermenté dans des con- 
ditions convenables. C’étaient tous de bons cidres, quelques-uns 
même étaient supérieurs. Si, comme on commence à le voir 
maintenant par l'expérience, depuis que M. Pasteur a attiré 
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l'attention sur ce sujet, la nature de la levure qui a servi à faire 

fermenter une boisson alcoolique est pour beaucoup dans la 
saveur du produit, ily avait des chances de trouver, dans ces ci- 
dres primés, des levures particulièrement propres à faire de bons 
cidres. Il est vrai que, à raison des côtés défectueux de la fa- 
brication courante et, en particulier, de la malpropreté qui y 
règne, ces bonnes levures devaient être mélangées à des levures 
médiocres ou mauvaises, et même à des ferments de maladies. 
Maïs il suffisait. pour séparer ces diverses levures, d'appliquer les 
procédés usuels de culture sur gélatine; c’est ce que j'ai fait. 
Toutefois, comme cette opération présente quelques difficultés 
quand on veut ne pas se perdre, comme on l’a fait jusqu'ici, dans 
la multitude des levures ainsi isolées, je vais dire brièvement 
comment j'ai opéré. 


Il 


Au moment de l'ouverture de la bouteille, je prélevais dans 
le fond, à l’aide d'une pipette flambée, un peu du dépôt que j'en- 
semençais immédiatement dans du moût de pommes contenu 
dans un matras Pasteur, dans lequel se faisait le rajeunissement. 
Puis quand le développement avait eu lieu, on prélevait une 
goutte du liquide trouble, et, après dilution préalable dans de 
l'eau distillée stérile, on faisait une culture d'isolement sur géla- 
tine sucrée. Quandles colonies s'étaient formées, on en examinait 
6 ou 8 au microscope, et on les énsemençait séparément dans 
du jus de pommes. Je suis ainsi arrivé à avoir, à un moment, 
120 matras Pasteur contenant autant de levures, chacune née 
d'une seule cellule. 

A priori, il devait y avoir dans ces matras beaucoup de 
doubles, mais il y avait aussi beaucoup de levures différentes 
par leurs propriétés ; le problème était de supprimer les doubles, 
de réduire ainsi le nombre des espèces cultivées, de les étudier 
séparément, et de ne conserver que celles qui, ensemencées dans 
du jus de pommes, donneraient des cidres de bon goût et de 
bonne conservation. 

J'y suis arrivé en utilisant la méthode décrite par M. Duclaux, 
dans le tome ITT de ces Annales, page 386. Au moyen d’une même 
boucle de platine, j'ai introduit des quantités approximativement 
égales de ces 120 levures dans des matras Pasteur, renfer- 
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mant de l’eau de touraillons sucrée, neutre et additionnée de 
5, 10, 15, 20 et 28 grammes d’acide tartrique par litre. 

Tous ces ensemencements ayant été faits le même jour et 
les matras ayant été placés dans la même étuve, on surveillait 
attentivement, à partir de ce jour, le moment où s'était fait 
dans chacun de ces matras, une culture assez abondante pour 
troubler la transparence du liquide. 

Des observations faites trois fois par jour m'ont permis ainsi 
de constater un écart de 12 jours dans les périodes de développe- 
pement des diverses levures, et je pouvais ainsi les classer 
provisoirement en un certain nombre de groupes primaires, 
dont tous les membres avaient pour caractère commun de 
se comporter à peu près de la mème manière, vis-à-vis de milieux 
également acidulés. 

Ces groupes se simplifiaient à mesure que l'acidité du liquide 
augmentait, parce que quelques-uns de leurs membres, sup- 
portant à peu près comme les autres les acidités faibles, se 
séparaient d'eux, par l'impossibilité où ils étaient de se déve- 
lopper dans des liquides fortement acides. Sans qu'il soit néces- 
saire que j'insiste, ce qui me conduirail à des détails infinis, on 
voit qu'il était possible de faire ainsi une première classifi- 
cation en groupes séparés, dont les divers membres avaient des 
chances d'être identiques, mais pouvaient aussi être différents. 

Après avoir fait repasser toutes ces levures par un milieu 
neutre et favorable, pour faire disparaître les causes d’affaiblisse- 
ment qu'elles pouvaient avoir rapportées de ce traitement par 
les liquides acidulés, j'ai recommencé la même opération, mais 
en opérant cette fois sur des milieux faiblement alcalins, d’où 
une nouvelle classification de laquelle on pourrait dire la même 
chose que de la première. 

D'une manière générale, les levures qui supportent bien les 
milieux acides souffrent en milieu alcalin et réciproquement. 
J'avais donc mis en œuvre, pour la séparation de mes espèces, 
des actions contradictoires dans une certaine mesure, et j'étais 
fondé à espérer que celics de ces levures qui se retrouvaient 
ensemble dans les deux classifications pouvaient être identiques. 
Pour les soumettre à un dernier critérium, j'ai repris individuel- 
lement chacune des levures que je jugeais identiques d’après leur 
place dans les groupes ainsi formés, je les ai ensemencées dans 
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du jus de pomme ; puis, dès leur premier développement, jeles ai 
étudiées comparativement au microscope pour leur forme, leur 
grosseur, l'aspect intérieur du globule. On notait aussi l'aspect 
srenu, floconneux, flottant ou visqueux du dépôt, et cette com- 
paraison, qui ne se faisait à la fois que sur le nombre rela- 
tivement faible des levures du groupe, permettait immédiate- 
ment de reconnaître celles qui se ressemblaient tellement qu'il 
n'y avait aucun intérêt pratique à ne pas les considérer comme 
identiques. 

En supprimant par cette méthode tous les doubles, en rejetant 
toutes les levures qui, par leur physionomie, ressemblaient aux 
levures banales que l’on trouve partout et qui sont généralèment 
peu actives, le nombre de mes levures s’est trouvé réduit à 17 
dont 11 ont servi à mes expériences ; les six autres, essayées sur 
du jus de pommes, ont donné des fermentations lentes, des voiles 
superficiels et ont été délaissées. 

Aux 11 levures que j'ai conservées, j'ai ajouté une levure de 
poiré, le saccharomyces apiculatus retiré d’un cidre, et la levure 
de vin de Champagne déjà étudiée par M. Duclaux. 

J'ai attribué à ces levures les lettres de l'alphabet, de à à 0, 
sous lesquelles on les retrouve dans le cours de ce travail. Les 
levures & et b se distinguent tout particulièrement des autres. Je 
crois devoir les désigner sous les noms de saccharomyces mali 
Duclaux et de saccharomyces mali Risler, pensant ainsi donner 
à mes vénérés maîtres un faible témoignage de reconnaissance. 

Voici la description succincte des levures sur lesquelles a 
porté mon travail : 

La levure « est une levure haute: longeur 6 à 12 &, largeur 
4 à 8 &; forme un dépôt légèrement flottant, donne un voile au 
bout de quelque temps ; se développe péniblement dans l’eau 
sucrée acidulée à 2 0/0 d'acide tartrique, donne beaucoup de corps 
et de bouquet au cidre, c’est le saccharomyces mali Duclaux ; 

La levure b est une levure basse, à globules sensiblement 
sphériques: dimensions 4 à 6 u, se développe encore plus péni- 
blement que la première dans la solution à 2 0/0 d'acide tartrique; 
dépôt adhérent aux parois du matras, pas de voile; donne au 
cidre une saveur bien homogène, je l'ai appelée saccharomyces 
mali Risler: 

La levure c est une levure haute très allongée avec vacuoles, 


! pi 
A BE 
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largeur 4 à 6 4, longueur 6 à 12 et 16 4, donne au cidre un arome 
particulier ; 


Fig. I. — Levure a ig. 2. — Levure 6. |. Rob 
cagthaneutss mali Quclaun CH sul 


La levure d est une levure haute, supportant assez bien l’aci- 
dité du milieu ; longueur 6 à 9 4, largeur 3 à 6 & ; forme voile 
dans les tubes ; 


4. — Levure d. 


Fig. 3. — Levure c. Fig. 


La levure e est une levure basse, globules allongés isolés, à 

* contours peu nets et vacuoles nombreuses; largeur 3 à 64, lon- 

gueur 6 à 13 4; moins sensible à l'acidité que les levures « etb; 
dépôt un peu flottant ; 
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La levure f, levure basse (?) à globules un peu elliptiques, 
largeur # à 6 y, longueur 4 à 9 : supporte très bien l'acidité du 
milieu ; 


Fig. 5. — Levure e. Fig 6. — Levure f. 


La levure ÿ, levure basse, largeur 3 à 6 w, longueur 4 à 8 ue, 
se développe très vite, donne un cidre qui s’éclaireit rapidement ; 

La levure h, levure haute, globules allongés ; largeur 4 à 6 y, 
longueur 8 à 9 w; a besoin d’une température moins élevée que 
la précédente, donne un cidre qui s’éclaireit vite ; 


Fig. 7. — Levure j. 


La levure ?, levure basse, largeur 2 à 8 , longueur 6 à 134; 

La levure j, levure haute allongée, globules pyriformes avec 
vacuoles, sensible à la fois à l’alcalinité et à l'acidité du milieu ; 
largeur 3 à 7 &, longueur 6 à 13 & ; 
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La levure k, basse, ovale avec vacuoles: dépôt un peu flottant, 
préfère les milieux neutres, largeur 3 à 6 #, longueur 5 à 9; 

La levure / est Le saccharomyces apiculatus bien connu, ou au 
moins une des espèces qui peuvent porter ce nom ; 

La levure » estune levure de poiré, basse, à globules allongés, 
largeur 4 à 7 v, longueur 7 à 10; elle donne un voile ; 

La levure » est une levure de vin de Champagne, basse, à 
globules un peu allongés et quelques vacuoles, largeur 4 à 7 w, 
longueur 7 à 12 ; 

La levure o est très allongée; largeur 1 à 2 v, longueur 12 à 
20 y ; elle a été retirée d’un cidre ayant quatre ans de bouteille: 
c’est une levure sauvage, prise comme terme de comparaison. 


Pour compléter les caractères distinctifs par une notion qui 
commence à s’'introduire dans l’étude des levures, à la suite des 
recherche de Reess et des travaux de Hansen, j’ai cherché au bout 
de combien de temps ces diverses levures donnent des spores, 
lorsqu'on les étale sur du plâtre, en les soumettant à l’inanition. 

Les époques notées dans le tableau qui suit sont celles de la 
première apparilion des spores dans quelques cellules du lot 
étudié. Il ne m'est jamais arrivé de voir toules les cellules d’un 
mème lot donner des spores au mème moment; presque toujours 
leur apparition se répartissait sur un certain intervalle, quelques 
cellules même n’en donnaient jamais. Je ne crois donc pas que 
cette étude puisse servir, comme on l’a proposé, à savoir si le 
lot étudié est pur ou s’il est formé d’un mélange d'espèces, moins 


encore à savoir dans quelle proportion les espèces y sont mélan- ” 


gées; mais elle peut fournir des éléments précieux de comparai- 
son pour mes diverses levures. On trouvera dans le même 
tableau les limites de résistance des levures et des spores sèches 
et humides, déterminées par la méthode que j'ai décrite dans 
un travail antérieur (tome [IT de ces Annales, page 513). 

En étudiant les nombres de ce tableau, on voit: en ce qui 
concerne la formation des spores, que les périodes sont très 
différentes ; en ce qui concerne la résistance, que, comme je l'avais 
vu dans mon travail cité, il y a une différence moyenne de 5° 
entre les degrés de résistance des levures et des spores, soit à 
l’état sec, soit. à l’état humide. Mais certaines levures résistent 
très peu à l’état sec : telle est, par exemple, l’'apiculatus et la 
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levure sauvage; la lettre M indique que ces levures n’ont pas 
résisté à la dessiccation à l’étuve à 25°. 


DURÉE DE FORMATION [LIMITES EXTRÈMES DE RÉSISTANCE] 


DÉSIGNATION 
DES SPORES. 


DE LA LEVURE. EE MT EVENE Levure | Spores | Spores 
à 15° à 250 humide. sèche. [humides| sèches. 


84 Dh. 
96 Dh. 
48 Dh. 
360 h. 


Levure rose. 
Levure de M. Roux 
Levure de Képhyr 
S. lactis Duclaux. 
S. lactis Adametz. 


Parmi les levures ajoutées à la fin du tableau, on remarquera 
que le saccharomyces lactis Duclaux, qui fait fermenter le sucre 
de lait, ne résiste pas non plus à la dessiccation à 259, tandis 
que le saccharomyces lactis Adametz, qui a la même faculté, résiste 
à 118° à l’état sec; la levure de champagne est aussi une des 
levures les plus fragiles, elle résiste très difficilement à la dessic- 
cation. 


[I 


Ce que j'ai dit plus haut au sujet de la dégustation des cidres 
conduit à penser que le fabricant de cidre peut avoir à se pro- 
poser deux buts fort divers : ou bien de faire des cidres dont tout 
le sucre disparaîtra rapidement, de façon à obtenir des boissons 
solides et théoriquement immuables, ou bien de laisser dans son 
cidre une proportion plus ou moins considérable de sucre, pou- 
vant servir, comme dans les bières, à une fermentation ultérieure 
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et au maintien de la mousse. Pour savoir comment se compor- 
aient mes levures à ce point de vue, je les ai ensemencées toutes 
dans une même quantité de jus de pommes, stérilisé par chauf- 
fage, et contenu dans un flacon de verre fermé par un tampon 
d’ouate. Chacun de ces matras a été ensemencé avec une très 
faible quantité de l’une deslevures, etla fermentation abandonnée 
à elle-même dans l’étuve. Quand la fermentation préliminaire a 
été achevée, tous ces ballons ont été retirés de l’étuve, et aban- 
donnés sur une table du laboratoire jusqu'à éclaircissement 
complet. Je me mettais ici, autant que cela est possible dans une 
opération en petit, dans des conditions analogues à celle de la 
grande fabrication, dans laquelle un moût fermenté reste en 
contact, sinon avec la totalité, du moins avec une partie de sa 
levure. Puis j’ai cherché, après 3 mois environ de contact, ce 
qu'il y avait eu de levure formée ’et ce qui restait de sucre et 
d'extrait dans chacun de ces ballons. 

Les levures qui laissaient du sucre dans ces conditions, où le 
liquide restait exposé à l'air par sa surface supérieure, une fois 
la fermentation terminée, en auraient sûrement laissé davantage 
dans une fermentation accomplie tout à fait à l’abri de l'air, 
c'étaient des levures à cidre doux; les autres, celles qui laissaient 
peu dé sucre, étaient des levures à cidre sec. 

On trouvera, dans le tableau suivant, les levures classées par 
ordre, suivant la quantité de sucre qu’elles laissent. Il est bien 
entendu que ce classement n'est pas absolu, qu'il varierait 
peut-être un peu, si les conditions avaient été autres; nous 
verrons en effet bientôt qu'il s’est trouvé modifié dans une 
autre série d'expériences; il ne faut donc l’envisager que dans le 
sens général que nous lui attribuons. 

Le mème tableau donne pour chacun de ces essais, en gram- 
mes par litre, la quantité de sucre et celle du résidu sec autre 
que le sucre, le poids de cendres, la quantité de levure produite 
par litre de moût fermenté, le rapport R entre le poids de sucre 
disparu et le poids de levure formée, et, sous le nom de degré 
de fermentation, le rapport de la quantité de sucre disparu à la 
quantité de sucre initiale. Le moût initial contenait 110 grammes 
de sucre et 2 grammes 85 de cendres par litre. 

On voit, en consultant ce tableau, qu'un certain mombre de 
nos levures, parmi lesquelles la levure b, pousse presque à bout 


336 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


la fermentation du sucre contenu dans le moût, et c’est même 
une question de savoir si le sucre que laissent ces levures, et qui 
est à peu près en égale quantité partout, est identique à celui 
qui à disparu. Il ne faut pas oublier, en effet, que le sucre visé 
dans ce tableau résulte d’un dosage fait après l’action de l’acide 
chlorhydrique, qui peut avoir rendu actif sur la liqueur de Fehling 
un sucrenon directement fermentescible par la levure introduite. 
Je reviendrai sur ce point, qui exige une étude attentive de la 
nature des sucres contenus dans la pomme, et de la façon dont 
ces sucres se comportent vis-à-vis des diverses levures. 


Désignation Sucre Extrait Levure Rapport Degré de 
Extrait. : ; ; 
de la levure. total. produite. R. fermentation. 
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18,70 
17,90 
91,14 
15,60 
21,08 
90,54 
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Pour le moment, je me borne à remarquer que le saccharomy- 
ces mali Duclaux. le saccharomyces apiculatus, la levure d laissent 
beaucoup de sucre, là où les autres en laissent peu, alors que le 
poids de levure produite pendant la fermentation est à peu près 
du même ordre que pour les autres. 

La levure 0, levure banale, sauvage, présente même une 
particularité à ce point de vue: c’est celle qui s’est le plus multi- 
tipliée, tout en laissant encore beaucoup du sucre, de sorte que 
c’est pour elle que le rapport du poids de sucre disparu au poids 
de la levure produite est le plus faible; c’est, en effet, le caractère 
général de ces levures d’avoir un pouvoir fermentatif très peu 
accusé. | 


FAR 
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Les essais qui précèdent montrent que les levures que j'ai 
isolées avaient des caractères différentiels assez accusés pour 
qu'on füt autorisé à pousser plus loin leur étude, en soumettant 
à une étude chimique attentive les cidres qu’elles avaient 
produits. 

Cette étude, qui a été faite exactement comme pour les cidres 
de l'Exposition, ne pouvait malheureusement porter sur du jus de 
pommes nalurel, ensemencé avec chacune de mes levures. Aucun 
mode de filtration ne m'a permis de stériliser ce jus qui est 
très visqueux ; il faut absolument le chauffer, et il prend ainsi 
un goût qui persiste dans le cidre. Heureusement cette question 
de goût n'a pas beaucoup d'importance pour un cidre qu’on 
destine à l'analyse chimique, et je pouvais donc soumettre à la 
fermentation des moûts chaulfés, quitte à faire parallèlement, 
comme nous le verrons bientôt, avec du moût non stérilisé et 
mes levures, des cidres destinés à la dégustation, auxquels on 
cherche à conserver une pureté relative. 

Voici donc dans un tableau les résultats de l'analyse chimique 
de cidres produits au moyen d’un moût pur de pommes, obtenu 
par passage à la presse de pommes broyées, et filtré à l’étamine; 
il contenait 106 gr. 2 de sucre par litre. Dans ce moût stérilisé, 
on a ensemencé 14 des levures séparées plus haut et 9 combi- 
naisons de ces levures deux à deux. Puis, la fermentation 
achevée, on a analysé les cidres par les procédés indiqués plus 
haut. Dans le tableau, on a laissé de côté le dosage de l'alcool, 
parce que les flacons étant restés longtemps fermés avec un 
simple tampon de coton, il pouvait y avoir eu évaporation de ce 
corps. On s’est surtout attaché à la mesure du sucre restant, à 
celle de l’extrait, dans lequel ne setrouve pas compris le sucre, 
et à celle des acides fixes et volatiis qui ont été tous, pour la 
commodité, évalués en acide acétique; en outre on a évalué 
pour chacun de ces cidres la quantité d'acide acétique et celle de 
l'acide butyrique. 

En ce qui concerne le sucre laissé dans la liqueur fermentée, 
on voit que l’ordre des levures n’est pas absolument le même que 


dans le tableau plus haut, cependant celles qui en laissent le plus 
| 22 
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sont comme ci-dessus les levures 4, d, et surtout la levure / qui 
est le saccharomyces apiculatus. 


MOUT STÉRILISÉ (QUANTITÉ PAR LITRE) 


Désignation | Sucre Extrait Acidité | Acidité | Acidité Acide Acide 
XLrait. 
de la levure. restant. totale, fixe. volatile. | acétique. | butyrique 


11,15 | 21,25 
6,87 | 23,13 
5145 | 93,43 
11,13 55 
6,89 
4,96 
5,36 
10,20 
5,29 
5,56 
5,78 
20,75 
6,16 
3.80 
5,90 
5,43 
6,15 
5,86 
7,02 
5,93 | 24,97 
6,84 | 26,06 
9.98 | 93,72 
6,38 | 99,82 


0,92 
0,28 
0,06 
1,09 
0,09 
0,07 
0,16 
0,04 
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Au sujet de l’acidité totale, on voit qu’elle est, en moyenne 
du même ordre pour ces cidres d'expérience que pour les cidres 
primés, mais que l'acidité fixe est plus forte et l'acidité volatile plus 
faible que dans ces derniers, ce qui démontre que ceux-ci avaient 
été, partiellement au moins, le siège d’une fermentation étrangère 
à la fermentation alcoolique. On voit, en outre, que cette acidité 
totale est très variable de (1,8 à 4,0) avec nos diverses levures, et 
que la variation de cette acidité est die surtout aux acides fixes. 
Il faut sans doute attribuer ce fait aux quantités variables d'acide 
succinique que la levure produit pendant la fermentation, sui- 
vant sa façon d’attaquer le sucre, et comme cet acide est par lui- 
même un corps très savoureux, on comprend qu'il puisse résulter 
de l’emploi de ces diverses levures des variations de goût très 
notables pour le cidre produit. 
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Les acides volatils entrent certainement aussi pour beaucoup 
dans ces variations de goût, tant par eux-mêmes que par les 
éthers qu'ils sont capables de former. On voit que cette acidité 
due aux acides volatils est elle-même très variable (1,09 à 0,05), 
et de plus qu'elle est produite tantôt par de l'acide acétique pur, 
tantôt par un mélange avec un peu d’acide butyrique qui est 
toujours en proportion très faible, inférieure à celle de l'acide 
acétique. La levure k semble faire exception à cette règle, mais 
là les quantités d'acides volatils étaient tellement faibles qu’il 
n'y à pas à compter sur les nombres du tableau, que pour cette 
raison j'ai marqués d’un astérisque, de même que ceux de la levure 
k et des mélanges (f, k.)(e,h) et (i.j) qui sont dans le même cas. 

Pour les combinaisons de deux levures, on voit que toutes 
celles qui ne donnent que de l’acide acétique, lorsqu'elles sont 
isolées, se comportent de même quand elles sont mélangées: 
mais on relève, dans le tableau, des cas dans lesquels on ne 
trouve que de l'acide acétique dans un mélange de deux levures 
dont l'une isolée donnait de l’acide butyrique. C'est que, quand 
on mélange deux levures, on n’est pas sûr qu'elles se déve- 
loppent en même temps, et on constate quelquefois, même par 
une simple observation au microscope, que l’une des deux 
levures écrase plus ou moins l’autre. Cette production d'acides 
volatils est, du reste, si les idées soutenues par M. Duclaux 
dans sa Thèse sont exac‘es, en relation avec le mode d’existence 
du globule de levure, et en particulier avec son degré d’épuise- 
ment, de sorte que leurs proportions peuvent être variables sans 
que la nature du globule chauge aucunement. 

Ces mélanges de levures permettent aussi, comme on le voit, 
de faire varier la proportion de sucre non attaqué, qui peut, 
suivant les conditions de l'expérience, être ou non en rapport 
avec les quantités de sucre laissées par les deux levures indivi- 
viduellement. Il y a donc place pour une foule de combinai- 
naisons possibles, suivant qu’on a des pommes plus ou moins 
acides, plus ou moins sucrées, suivant qu’on voudra fabriquer 
du cidre plus ou moins sec ou plus ou moins doux. 


V 


Mais ces notions, d'ordre tout à fait scientifique, ne nous 
renseignent nullement sur la saveur marchande qu’auraient des 


340 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


cidres fabriqués avec ces levures diverses. Il nous restait donc 
à essayer de faire fermenter industriellement du jus de pommes 
avec ces levures. 

Ici se rencontraient plusieurs difficultés. I] faut que ces fermen- 
tations soient faites sur un volume assez grand de liquide, pour 
qu’on puisse avoir confiance dans leurs indications. Je n’ai pas 
cru devoir abaisser au-dessous de six litres le volume de liquide 
sur lequel j'ai opéré, et, à cause de la difliculté d’avoir la matière 
première, j'ai été obligé de réduire le nombre de mes essais, et 
de me borner à l’étude industrielle de sept levures ou mélanges 
de levures. 

Le fait n'avait du reste pas grande importance, car ce que je 
me propose dans ce travail n’est pas tant d'obtenir des levures 
industrielles, que de montrer qu’on peut s’en procurer et par 
quels moyens. 

La seconde difficulté était d'assurer l’ensemencement, à l’état 
aussi pur que possible, par une levure donnée, d’un jus de 
pommes que je ne pouvais ni ne voulais chauffer, pour ne pas 
vicier son goût, et qui échappe à tout autre moyen de stérilisa- 
tion. J’y suis arrivé en lavant à grande eau d’abord et rapide- 
ment tous les ustensiles, broyeurs, pressoirs, bonbonnes e 
même les pommes, en rinçant le tout ensuite, et à fond, avec de 
l’eau stérilisée sortant d’un filtre Chamberland. Avec une portion 
du jus, obtenu alors par les procédés ordinaires, et la levure à 
étudier, préparée à l'avance en quantité suffisante, on faisait, 
comme on le fait en brasserie, un pied de cuve, sur lequel on 
versait ensuite le moût sortant du pressoir. La bonbonne qui 
contenait le tout était fermée au coton et abandonnée dans le 
laboratoire, où la fermentation marchait régulièrement. Quand 
elle commencait à se calmer, on mettait le cidre en bouteilles ; en 
général, cette opération a été faite un peu trop tôt, lorsque 
la fermentation n’était pas assez avancée; de plus, elle n’était 
pas au même point partout. L'examen de ces cidres a été fait 
après environ 3 mois de conservation. 

Le tableau suivant, disposé comme celui qui précède, donne 
les chiffres fournis par l'analyse de ces cidres. On y a joint trois 
cidres (A, B, C), envoyés au laboratoire en pleine fermentation et 
donnés , le premier, comme ayant une fermentation régulière et 
étant de très bonne qualité; le second comme fermentant mal, 
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c'est-à-dire avec des caractères objectifs qui n'étaient pas ceux que 
le praticien est habitué à trouver à une bonne fermentation ; le 
dernier comme fermentant trop vite, ce qui est encore un 
défaut que l’expérience a appris à redouter. 


MOUT NON STÉRILISÉ (QUANTITÉS PAR LITRE) 


Désignation Alcool Sucre Acidité | Acidité | Acidité | Acide 


Extrait. Acide 


de la levure.|en volume.| restant. totale. fixe. volatile. |acétique. |butyrique. 


96,71 19,83 |" 3,00 
16,40: |: 21,90 1,69 
27,60 | 26,70 
14,40 | 24,30 
35,80 | 27,80 
34,69 | 99.01 
124108) 70 
25,40. | 29,10 
traces | 18,70 
traces | 18,80 


4,40 | O,11 
0,35 » 
0,27 0,04 
0,18 0,03 
= 0,06 
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En comparant les nombres de ce tableau à ceux du tableau 
précédent, on voit d’abord que l'acidité totale est comprise 
entre les mêmes limites que plus haut, et que seuls les cidres 
(B, C), donnés comme mauvais, la dépassent sensiblement. Il se 
confirme donc que l’acidité d’un cidre normal fait avec du jus de 
pommes non étendu d’eau, ne doit pas dépasser 4 grammes d'acide 
acétique par litre, et on peut conclure aussi, quand elle dépasse 
ce chiffre, que l'excédent est dù à un notable développement 
d'acides volatils, qui, dans le cas des cidres B et C, est préci- 
sément de l'acide acétique. Cet acide est le résultat d’une vérita- 
ble acétification : il doit être complètement distingué de l'acide 
acétique normal, produit par certaines levures. 

On voit aussi dans le tableau que des levures qui, en moût 
stérilisé, n’ont donné que de l’acide acétique, ont fourni ici de 
l’acide acétique mélangé d'une proportion variable d'acide buty- 
rique : tel est le cas pour la levure a; le fait peut s'expliquer 
soit par un changement dans le mode d'existence du globule, 
soit aussi, de préférence, par le mélange de la levure ense- 
mencée avec une des levures présentes à la surface des fruits, et 
que le lavage n’aurait pas complètement éliminée. 

Dans cet ordre d'idées, le cidre obtenu par le mélange (4, j), 
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mérite une mention spéciale; la levure d fournit des quantités 
notables d'acide acétique: la levure j, des quantités faibles d’un 
mélange d'acide acétique et d'acide butyrique. Tel est aussi le 
cas du cidre (d, j); il semble donc que dans ce dernier, ce soit la 
levure j qui ait été prédominante. Il suffisait, en effet, d’une 
simple observation au microscope pour voir que cette levure, 
très vigoureuse, dominait dans le cidre et avait écrasé la levure d, 
plus délicate et donnant une dose plus notable d'acides volatils. 

Ces deux levures provenaient loutes les deux d’un cidre 
excellent ayant obtenu une médaille d’or, et duquel nous avons 
retiré l'apiculatus qui nous a servi dans nos essais. Nous nous 
attendions donc,en soumettant tous nos cidres à la dégustation, 
à trouver le cidre (d, j) à un hon rang. 

Voici les résultats de cette dégustation faite en double : une 
fois au laboratoire, une autre fois en ayant recours à la compé- 
tence de M. Néron, membre du bureau d'administration de 
l'Association pomologique de l'Ouest. 

Cidre a. — Saveur pleine, parfumée: liquide limpide; bon 
cidre, sera meilleur quand il aura encore fermenté un peu: 
la levure est pure. 


Cidre b. — Goût agréable et franc, saveur homogène mais 
pas très relevée ; deux bacilles par champ dans le dépôt. 
Cidre €. — Inférieur aux précédents, un peu plat à l’arrière- 


gorge; on trouve par-ci par-là en cherchant bien un bacille; 
dans une autre bouteille on avait trouvé une sarcine, et le cidre 
de cette bouteille était alors tout à fait défectueux. 

Cidre . — Saveur franche, mais à peine du parfum: laissant 
un sentiment de sécheresse au bout de la langue; au laboratoire 
on le juge médiocre, M. Néron pense qu’il pourrait faire un 
cidre de conserve ; il renferme, en effet, peu de sucre, le 
cidre étant très limpide : la levure est pure. 

Cidre #. — C’est le cidre fait avec de la levure de cham- 
pagne. Pour ce cidre, les jugements ont été très variés, M. Néron 
l'a jugé un peu plat : on lui trouve, au contraire, au labora- 
toire une odeur agréable, une saveur franche. et le bouquet 
musqué que cette levure communique à tous les liquides qu'elle 
fait fermenter, mais ce bouquet n’est certainement pas un bou- 
quet de cidre, c’est un bouquet de vin, et c’est peut-être là 
ce qui explique la différence des jugements portés. 
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Cidre (a, !). — M. Néron trouve que c’est le meilleur; il le 
juge supérieur au cidre a; la saveur est pleine, le bouquet pro- 
noncé ; il renferme encore un peu trop de sucre, plus que le 
cidre &, quoiqu'il date de la même époque; les deux levures sont 
seules, développées toutes les deux et pures. 

Cidre (d, j). — Lei les jugements sont unanimes pour trouver 
à ce cidre un goût plat, il donne une impression de sécheresse à 
la langue, et n’a d'autre saveur que celle qui provient de l'acide 
carbonique. Quand, suivant la méthode employée au laboratoire 
pour la dégustation, on le conserve dans la bouche, en le faisant 
traverser pendant quelques secondes par des bulles d'air filtrées 
entre les dents, de facon à l’aérer et à le débarrasser de son acide 
carbonique, il devient tout à fait piat et sans saveur. 

La première idée, comme ce cidre est encore un peu trouble, 
est qu'il renferme des ferments étrangers; l'examen microsco- 
pique montre qu'il n’en est rien, et que les levures qu'il contient 
sont pures, la levure j étant prédominante comme nous l'avons 
dit. 

Ces deux levures, de même que la saccharomyces apiculatus 
qui, comme le montre la dégustation précédente, fournit de bons 
cidres, provenaient pourtant d’un cidre qui avait eu la médaille 
d'or, etil est clair que, dans ce cidre, il y avait au moins ces 
trois levures, dont deux, les levures d, el !, sont de bonnes 
levures, qui se trouvent associées à une levure j, très défec- 
tueuse, probablement peu développée dans le cidre initial puis- 
que celui-ci était resté bon, et ayant pris le pas sur les autres 
dans nos essais, grâce à sa vigueur. 

Dans le cidre (&, !), l'introduction de l’apiculatus, qui était 
resté très reconnaissable au microscope, relève notablement le 
bouquet du cidre, et il ne me paraît pas douteux qu’un cidre 
fabriqué exclusivement avec cette levure qui, du reste, est 
par excellence une levure de fruits, serait un cidre très parfumé. 
Malheureusement cette levure ne prend pas vite possession 
du milieu, et risque d’être écrasée par des levures voisines plus 
vigoureuses, mais moins parfaites. C’est ce que M. Pasteur avait 
déjà remarqué à propos des vins. Mais on peut, en ensemencant 
à l'avance le moût d’une façon un peu copieuse, assurer sinon la 
prédominance, du moins une large part à l'apiculatus dans la 
fermentation, ce qui, d’après les essais ci-dessus, a pour avantage 
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de ralentir la fermentation, de laisser dans le cidre une plus 
forte dose de sucre, et d'augmenter la valeur marchande de la 
boisson fermentée. 

Il est remarquable que les deux meilleurs cidres de la série 
sont ceux dans lesquels la quantité d'acides volatils produits 
par la levure est la plus grande, cet acide étant du reste surtout 
de l'acide acétique. 

Le cidre A, fermenté évidemment avec un mélange de 
levures, a aussi une dose assez notable d'acides volatils. Les 
cidres B, et GC, qui le dépassent sur ce point, ne doivent leur 
acidité qu'à une fermentation acétique, et sont par conséquent 
hors de cause. 

D'un autre côté, les deux plus mauvais cidres sont ceux qui 
renferment le moins d'acides volalils. Il semble donc qu'il faille 
ajouter une importance vérilable à ces acides, sinon comme 
agents uniques, du moins comme facteurs importants de la 
saveur du produit. 

Nous voyons en résumé qu'il existe de très bonnes et de très 
mauvaises levures à cidre, et que, pour cette boisson, les levures 
sont très loin d’être disciplinées comme elles le sont naturelle- 
ment pour les vins ou arlficiellement pour les bières. Nul 
doute qu'on ne puisse arriver à la même stabilité pour la fer- 
mentalion du jus de pommes que pour celle du jus de raisin ou 
du moût d'orge. 

Mais au point où nous en sommes arrivés, ilme semble que le 
laboratoire nous a appris tout ce qu'il pouvait nous apprendre 
dans cette voie, et que, pour faire un pas de plus, il faut 
s'adresser à de véritables opérations industrielles. 

Les opérations faites en petit sont, en effet, très difficiles 
à conduire, et tandis qu'en grand il arrive très souvent, sinon 
toujours, que le moùt fermente spontanément, cela est, au 
contraire, très rare quand on fait les fermentations en petit. Les 
propriétés du liquide fermenté ne sont en outre pas les mêmes, 
et certainement nos cidres eussent été bien meilleurs s'ils avaient 
été faits plus en grand; de plus nous n’avons pu tenir compte ni 
du choix des variétés de pommes, ni des crus, tout aussi bien 
dessinés à propos du cidre qu'à propos du vin, ni des variations 
apportées dans la constitulion du jus des pommes par la durée 
plus ou moins longue de conservation à laquelle ces pommes 
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ont été soumises. Tout ceci ne peut se faire que sur les lieux, 
dans une grande ferme-école ou une cidrerie. Mais lorsqu'on dis- 
posera des conditions favorables, la marche des expériences à 
faire me semble tout indiquée. Le laboratoire de fermentations 
tient à la disposition de ceux qui en auraient besoin des cultures 
pures des levures que j'ai isolées, ou peut prélever dans les bons 
cidres qu'on lui enverra les levures qui ont servi à les fabriquer. 
Ces levures étant préparées d'avance en quan lité suflisante, pour- 
ront servir à ensemencer des pieds de cuve, faits avec les pré- 
cautions de propreté méticuleuse que nous avons dù prendre 
dans nos expériences, et qui suffisent, comme nous l'avons vu, 
à assurer sans stérilisation préalable la prise de possession 
du liquide par une levure déterminée. Ces pieds de cuve, dont on 
proportionnera le volume à celui du cidre à préparer, sufliront 
à leur tour à assurer la large prédominance de la levure ense- 
mencée dans la fermentation, et il ne restera plus qu'à traiter 
par les procédés ordinaires les cidres ainsi obtenus, et à cher- 
cher quels sont ceux qui sont les meilleurs. 

En terminant, je m'empresse de remercier M. Power, vice- 
président de l'Association pomologique de l'Ouest, à Saint-Ouen 
de Thouberville (Eure), et M. Néron, membre fondateur de l’as- 
sociation pomologique à Pierrelitte-en-Auge (Calvados), qui ont 
bien voulu nous faire cadeau des pommes nécessaires pour nos 
essais. 

Je remercie également de son obligeance M. Lacaille, pépi- 
niériste à Frischemesnil (Seine-[nférieure). Toutes nos expé- 
riences eussent été impossibles si nous n’avions pas rencontré, 
dans les pays à cidre, ces bonnes volontés actives. 

Ce travail a été fait au laboratoire de fermentations de l'Ins- 
titut national agronomique, sous la haute direction de mon savant 
maître M. Duclaux; je suis heureux de pouvoir lui exprimer ici 
mes remerciements pour les excellents conseils qu'il n’a cessé 
de me donner. 


SUR LES PROPRIÈTÉS CHIMIOTACTIQUES 
DES LEUCOCYTES 


° 


Par LE Dr G. GABRITCHEVSKY, pe Moscou. 


(Travail du laboratoire de M. E. Metchnikoff, à l'Institut Pasteur.) 


I 


Sous le nom de chimiotaxie (Chemiotaxis), M. Pfeffer a désigné, 
le premier, une propriété particulière des organismes végétaux 
inférieurs doués de mobilité, propriété qui se manifeste par leur 
mouvement vers certaines substances ayant sur eux une action 
chimique.Dansles dix dernières années,lesbotanistesontrecueilli 
sur ce sujet des données nombreuses, fort intéressantes aussi 
pour les savants qui s'occupent de physiologie et de pathologie 
animales. Il résulte, en effet, de recherches récentes, — il est 
vrai peu nombreuses encore, — que les leucocytes sont capables 
de mouvements amiboïdes et manifestent, eux aussi, les mêmes 
propriétés chimiotactiques. 

Dans ses recherches botaniques, M. Engelmann ‘ observa, le 
premier, que certaines substances chimiques excitaient les orga- 
nismes mobiles inférieurs, et prouva que l'oxygène est un exci- 
tant énergique pour les bactéries. Le travail de M. Stahl? apporta 
ensuite des faits d’une grande importance dans la question qui 
nous intéresse ici. M. Stahl a fait ses observations sur le plas- 
modium d’Æthalium septicum qui vit ordinairement dans l'infu- 
sion d’écorce de chêne. Ce plasmodium, placé à Ja surface d’un 
verre humide, reste immobile jusqu’à ce qu'on ajoute à l’eau 
de l’infusion d’écorce de chêne. Il se dirige alors rapidement 


vers celle-ci. En mettant le plasmodium en contact, mais par 
| 3 
1. Bol. Ziy., 1881. 
2. Zur Biologie der Myxomyceten. Bot. Ztg., 1884. 
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une de ses parties seulement, avec d’autres liquides, par exem- 
ple avec une dissolution de glucose à 1/4, 1/2 °/,, on obtient un 
autre résultat : le plasmodium fuit la solution sucrée. Même 
résultat avec différents sels. Ce qu'il y a surtout d'intéressant 
dans les expériences de M. Stahl, c’est le fait d’une habitude 
prise par le plasmodium pour certains excitants chimiques, 
Ainsi, si l’on répète plusieurs fois l’expérience avec la disso- 
lution de glucose, on remarquera que le plasmodium ne la fuit 
plus, mais, au contraire, se dirige vers elle, comme auparavant 
il se dirigeait vers l'infusion d’écorce de chêne. 

Ces faits intéressants, recueillis par M. Stahl, sont confirmés 
par quelques observations de M. de Bary sur les manifestations 
vitales des myxomycètes', bien que l’auteur ne fasse connaître 
son opinion qu'avec beaucoup de réserve. D'après M. de Bary, 
les plasmodiums n’absorbent que les parcelles solides d’origine 
organique, tels que : débris de cellules mortes, spores, grains 
d'amidon, grains de couleurs, ete. M. de Bary ajoute ensuite 
avec raison que l'absorption de ces parcelles par les organismes 
végétaux n’est pas un phénomène déterminé exclusivement par 
leur nature chimique; mais elle dépend également des diffé- 
rentes propriétés des plasmodiums. Ainsi, tandis que le Dydi- 
mium Serpula absorbe des masses de grains de carmin, le Chon- 
drioderma difforme n’en absorbe que très peu. 

Dans le.courant de la même année, M. W. Pfeffer élargit con- 
sidérablement le domaine des observations sur les propriétés 
chimiotactiques des organismes inférieurs. M. Pfeffer démontra 
qu'il existe pour quelques-uns de ces organismes des excitateurs 
pour ainsi dire spécifiques, comme, par exemple, l'acide malique 
pour les filaments séminaux des Fougères et des Sélaginelles. 
Pour d’autres (gamètes de Chlamydomonas pulvisculus et Ullotrix 
zonata), on n’a pas trouvé de substances capables d'augmenter 
leur mobilité. Pour les bactéries mobiles, toute bonne substance 
nutrilive (extrait de viande) possède des propriétés attractives, 
Enfin M. Pfeffer démontra que la chimiotaxie attractive est déter- 
minée par la nature spécifique des substances chimiques, et non 
par des mouvements de diffusion des liquides. 

1. Cas IX. Vergleichende Morphologie und Biologie der Pilze, Mycetozoen und 


Bacterien. Leipzig, 1884. 
2. Beitrag zur Kenntniss der Chytridiaceen, 1886, S. 12. 
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Vinrent ensuite les observations de M. Rosen sur les spores 
de Chytridium zygnematis, qui sont attirées par les produits de 
la décomposition des cellules mortes de zygnèmes:; celles de 
M. Zopf, également sur les zoospores de quelques Chytridiacées 
qui sont attirées par les grains de pollen, et enfin les deux der- 
uiers traités de botanique de MM. Pfeffer et de Stange. — Dans 
son dernier ouvrage, M. Pfeffer nous donne un aperçu détaillé 
sur les substances chimiques ayant une action chimiotactique 
sur les bactéries, les Ciliaires et les Volvocinées. Toutes ces 
substances chimiques peuvent être classées en deux grands 
groupes : substances avec chimiotaxie positive et négative. 

Pour orienter le lecteur, je présente ici le tableau suivant 
des observations de M. Pfeffer. 

L — Possèdent la chimiotaxie positive : 

1. Substances organiques : Peptone (énergique), asparagine, 
créatine, taurine, sarcine, carnine, urée (faible), dextrine, — 
excitant énergique pour quelques-uns seulement, — glucose. 

2. Substances inorganiques : Salicylate de sodium, morphine, 
sels de rubidium. ; 

IE. — Possèdent la chimiotaxie négative : 

1. Substances organiques : Alcool. 

2. Substances inorganiques : Acides libres, alcalis, sels (lac- 
tate de fer et sulfate de zinc). 

Les observations analogues de M. Stange sur les zoospores 
de Saprolegnia et les Myxomycètes l'ont amené à cette conclu- 
sion : 1° que les zoospores et les myxamibes présentent une 
grande sensibilité pour les divers excitants chimiques; 2° que 
l'irritabilité des plasmodes diminue très sensiblement avec l’âge; 
3° que les propriétés individuelles des zoospores se manifestent 
aussi visiblement que dans les organismes les plus compliqués. 
Souvent les zoospores d’un seul et même sporange sont tantôt 
indifférentes, tantôt très excitables. En particulier et en ce qui 
concerne les zoospores, M. Stange trouva que les substances 
suivantes provoquent la chimiotaxie positive : acide phospho- 
rique et ses combinaisons alcalines et alcalino-terreuses, extrait 
de viande, lécithine, acide acétique (0,01 °/:). Les substances 
suivantes sont, au contraire, ou indifférentes ou bien possèdent 


1. Bot. Zlg., 1890, nos 7-11. 


Le 
1 
2 
d 
; 
| 
| 


logic hui en 


ta 


ML 


PROPRIÉTÉS CHIMIOTACTIQUES DES LEUCOCYTES. 349 


la chimiotaxie négative : ammoniaque libre (1/2 — 1 °/5) soude, 
potasse et tous leurs composés, acides chlorhydrique, sulfurique 
et azotique (0.01 — 0,1 °/,), enfin quelques substances orga- 
niques : glycérine, leucine, glucose et lactose. 

Les myxamibes possèdent des propriétés chimiotactiques 
bien différentes de celles des Saprolégniées ; ainsi la myxamibe 
du Chondrioderma difforme n’est attirée que par l’acide malique 
(0,5 °4), l'acide lactique (ou par leurs sels de sodium, de potas- 
sium et de lithium), par l'acide butyrique et l’asparagine. Sont 
indifférents : les phosphates, les sulfates, les azotates et les 
chlorates de potassium et d’ammoniaque, ainsi que les compo- 
sés inorganiques des acides phosphorique, citrique, tartrique 
et tannique, et, parmi les substances organiques : la glycérine 
et la glucose. La chimiotaxie négative a été démontrée pour 
l'éther éthyl-malique. 

Les myxamibes d'Æthalium seplicum sont attirées surtout 
par les acides lactique, butyrique, valérianique et propionique ; 
plus faiblement par les acides lactique et tartrique. Toutes les 
substances inorganiques, ainsi que la glycérine, la glucose, le 
saccharose, l’urée, l'acide citrique, l’asparagine et les acides 
tannique, phosphorique et formique se sont montrées indifté- 
rentes. 

Par cette énumération des substances chimiques possédant, 
par rapport aux zoospores de Saprolegniæ et aux myxamibes des 
Myxomycètes, la chimiotaxie positive, indifférente ou négative, 
on voit de quelle manière frappante se dessinent les traits indi- 
viduels des organismes végétaux inférieurs. Si nous nous rap- 
pelons que les mouvements de translation de ces organismes 
sont déterminés par diverses influences extérieures, connues 
sous le nom d’héliotropisme, hydrotropisme, rhéotropisme, ther- 
motropisme et ainsi de suite, nous comprendrons la complexité 
et la subtilité des phénomènes qu’on observe dans les èlres 
inférieurs. Le grand mérite de la botanique contemporaine est 
précisément d’avoir étudié et expliqué ces phénomènes compli- 
qués de la vie de ces organismes. 

Ces données doivent servir de base à des recherches zoolo- 
giques nouvelles sur les animaux monocellulaires inférieurs. Ce 
n’est cependant pas là un sujet tout à fait neuf pour les zoolo- 
gistes. La théorie des phagocytes, d’ailleurs très peu comprise 
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par beaucoup de savants, a exprimé nettement la nécessité 
d'étudier les propriétés spéciales que possèdent les amibes et 
les leucocytes, d’être attirés par certaines substances et repous- 
sés par d’autres. 

Le fait incontestable ie la phagocytose ne pouvait s’expli- 
quer que par cerlaines particularités vitales des leucocytes et, 
entre autres, par leurs propriétés chimiotactiques. Dans ses 
nombreux articles sur la phagocytose, M. Metchnikoff ne parle 
pas de la chimiotaxie; cependant, les explications qu'il donne à 
propos des contradictions apparentes de sa théorie sont confir- 
mées par les recherches nouvelles sur la chimiotaxie des leu- 
cocytes. 

D'après les observations de M. Metchnikoff sur la digestion 
intracellulaire des cellules mésodermiques, ces dernières n’absor- 
bent pas sans exception tout ce qu'elles rencontrent sur leur 
chemin, mais, au contraire, elles choisissent certaines substances, 
ce qui dénote leur faculté de distinguer’. Dans un autre mémoire 
à propos de la question de l’immunité acquise, M. Metchnikoff 
rattache cette immunité à l'habitude progressive des phagocytes de 
s’assimiler les substances qu'ils évitaient au début ?. Sans doute 
la théorie de la phagocytose présentait une lacune qui, à présent, 
peut être comblée par une étude détaillée des propriétés vitales 
des leucocytes. Aussi se trouve-t-elle confirmée dans beaucoup 
de cas. Ainsi on trouve, pour la première fois, l'explication de 
la phagocytose par les phénomènes chimiotactiques dans le 
travail de M. Peckelharing *, qui inlroduisait sous la peau de 
grenouilles de petits morceaux d’ouate imbibée de liquides indif- 
férents et de cultures de charbon. Après quelques heures, les 
morceaux d'ouate imprégnés de bactéries renfermaient beaucoup 
plus de leucocytes que ceux qui avaient été trempés dans les 
liquides indillérents, d'où l’auteur a conclu que les microbes 
dégagent une substance particulière qui attire les leucocytes. 

Le mémoire de M. J. Massart *, paru dans la même année, 


1. Untersuchungen ueber die intracelluläre Verdauung bei wirbellosen Thieren, 
Vienne, 1883, Ueb. die pathologische Bedeutung der intracellulären Verdauung, 
Fortschritte der Medici, 1883, p. 515. 

2. Ueber die Beziehung der Phagocyten zu Milzhrandbacillen. Virch. Arch., 

97, 1884, p. 515. 

3. La Semaine medicale, n°22, 1889, p. 184. 

1. Archives de biologie, t, IX, 1889, p. 515. 
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sur la sensibilité et l’accommodation des organismes animaux et 
végétaux aux dissolulions salines de concentrations variées, 
touche à plusieurs points importants dans la question de la 
chimiotaxie. Les bactéries et les infusoires ciliés se comportent 
d’une manière différente vis-à-vis des solutions de sels concen- 
trées. 

1° Les uns évitent ces solutions (Spirillum Undula, Bacillus 
Megatherium, Chilomonas Paramæcium et Bodo Saltuns). 

20 D’autres entrent dans les solutions en perdant l’eau de 
leur contenu protoplasmique. 

3° Enfin il y a de ces organismes qui entrent et qui s’accom- 
modent immédiatement à la concentration, tout en demeurant 
immobiles (Bacterium Termo et Tetramitus Rostratus). 

Je m'arrèterai encore sur ce dernier fait pour dire que, en ce 
qui concerne les organismes végétaux inférieurs, l'habitude et 
l'accommodation à de certains liquides est un phénomène bien 
établi. 

MM. J. Massart et Ch. Bordet ‘ ont fait, en février 1890, à 
la Sociétéroyale des sciences médicales et naturelles de Bruxelles, 
une communicalion sur l’excitabilité des leucocytes et sur le 
rôle de cette excitabilité dans la nutrition des cellules et dans 
l'inflammation. 

Je n'extrais de ce travail, qui est la première recherche 
systématique sur l’excitabilité des leucocytes, que Les résultats 
des observations sur la chimiotaxie de ces cellules, laissant de 
côté leur sensibilité tactile. Dans ses traits essentiels, la méthode 
de recherche de ces auteurs est la même que dans les travaux 
de M. Pfeffer. Voici en quoi elle consiste : des tubes capillaires en 
verre sont remplis du liquide à étudier et fermés à la lampe 
à une extrémité, puis ils sont introduits dans un milieu qui 
contient des leucocytes (cavités lymphatiques de la grenouille). 
Ces observateurs ont étudié de cette manière les cultures de 
Staphylococcus pyogenes albus, de Bacillus choleræ gallinarum, de 
Bacillus typhi abdomin., de Bacillus anthracis, ete. 

Les tubes capillaires remplis de ces cultures sont introduits 
dans la cavité abdominale de grenouilles et on les y laisse pen- 
dant 24 heures. On constate qu’au bout de ce temps des masses 


1. Journal publié par la Sociélé royale des sciences médicales et naturelles de 
Bruxelles, 1890, V. aussi ces Annales, t, IV, numéro d'avril. 
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de leucocytes ont pénétré dans les tubes. D'après ces savants, 
parmi les microbes mentionnés, les premiers sont ceux qui atti- 
rent le plus de leucocytes. Le liquide nutritif dans lequel on 
cultive les bactéries n'attire pas les leucocytes tant qu'il est pur; 
par conséquent, les leucocytes possèdent la chimiotaxie positive 
par rapport aux bactéries elles-mêmes ou à leurs produits chi- 
miques. Les expériences faites avec les cultures stérilisées ont 
témoigné de l’action attractive exercée sur les cellules blanches 
par les produits élaborés par les microbes. Il résulte encore des 
observations de MM. J. Massart et Ch. Bordet que la sensibilité 
tactile et chimique des leucocytes peut être temporairement 
détruite par le chloroforme ou le chloral hydraté. Soumis à l’ac- 
tion de ces substances, les leucocytes de la grenouille ne sont 
plus attirés par les cultures des bactéries. 

Cette revue des travaux déjà publiés sur la question qui nous 
occupe ici, permet de conclure que non seulement les organismes 
végétaux inférieurs possèdent des propriétés chimiotactiques, 
mais que les cellules des animaux inférieurs et supérieurs 
ma nifestent aussi ces mêmes propriétés à un degré très 
marqué. 


Il 


La méthode dont se sont servis MM. Pfeffer, Stange, Mas- 
sart et Bordet n’est pas compliquée et donne d’excellents 
résultats. Je l'ai employée dans les recherches qui suivent. On 
stérilisait les dissolutions de substances avant de s’en servir. 
Les cultures des bactéries étaient faites dans du bouillon, puis 
stérilisées, si c'était nécessaire, par une température de 120° C. 
ou par la filtration (filtre Chamberland). Les solutions de jéqui- 
rity et de papayotine ont été préparées par ce dernier procédé, 
parce que la chaleur leur fait perdre leurs propriétés principales. 
Les liquides purs ainsi obtenus étaient introduits dans des tubes 
capillaires stérilisés de 15 à 20 mill. de long et de 0,3 mill. de 
diamètre. Quand on opérait sur les grenouilles, on lavait la 
peau avec une dissolution de sublimé au 1/1000, après quoi on 
faisait une petite incision dans la peau et on introduisait ainsi 
3 ou À tubes. Dans les expériences sur les lapins on coupait 
d’abord, avec des ciseaux, le poil des oreilles et on les lavait 
ensuite avec du sublimé. Puis on pratiquait avec une aiguille 
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stérilisée un canal dans le tissu cellulaire sous-cutané, et l’on 
faisait pénétrer dans ce conduit les tubes remplis de liquide. 
Chez les larves des grenouilles et des axolotls blancs, les tubes 
étaient introduits dans la queue, et tandis que les bouts ouverts 
des tubes se trouvaient dans le tissu, leurs bouts fermés sor- 
taient en dehors. Si l’on met préalablement l’axolotl ou le tétard 
dans une solution faible de curare après lui avoir fait une 
incision au bout de la queue, après 5-10 minutes la larve est 
complètement paralysée, ce qui permet d'introduire facilement 
le tube. Les larves curarisées d’axolotis peuvent vivre plusieurs 
jours dans un endroit humide et présentent un magnifique objet 
d'observations microscopiques. 

On laisse les tubes dans le corps des animaux pendant 
24 heures au plus: on les retire, on détermine par l'examen mi- 
croscopique le nombre de leucocytes, on cherche s'ils sont 
vivants et s’il n'y a pas eu d'infection accidentelle par des bac- 
téries. Comme ces dernières attirent ordinairement un grand 
nombre de leucocytes, on étale le contenu du tube sur le verre 
et, afin de pouvoir l’examiner commodément, on colore avec du 
bleu de méthylène. De semblables préparations permettent 
d'observer l'activité phagocytaire des leucocytes et l'infection 
par des bactéries étrangères. Pour recueillir le contenu du tube, 
on brise le bout fermé et on l’approche de la flamme d'un bec 
Bunsen; en même temps, on applique à l’autre extrémité la 
lamelle de verre; le contenu du tube tombe alors sur le verre. 

Il est ainsi facile de compter approximativement le nombre 
de leucocytes. Les expériences où ils se trouvent seulement par 
unités sont marquées dans les tableaux qui suivent du signe (0), 
celles où on les compte par dizaines du signe (00;, et enfin celles 
où on les rencontre par centaines sont désignées par les signes 
(000), (00000). 

Pour ce qui concerne le choix des substances chimiques que 
j'étudiais, je me suis guidé généralement par le principe que ce 
sont les cultures des bactéries et les produits de leur activité vitäle 
qui attirent surtout et le plus les leucocytes. Il était intéressant, 
en outre, d'étudier les substances telles que le jéquirity, la pa- 
payotine, l’acide lactique, le bicarbonate de sodium, qui, d’après 
les observations de plusieurs auteurs, exercent une grande in- 
fluence sur le développement des bactéries dans l’organisme. 
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Si l'on jette un coup d'œil sur les tableaux qui sont à la fin 
de ce mémoire et qui résument mes expériences, on remarquera 
avant tout, que la plus grande quantité de leucocytes se trouve 
dans les tubes contenant les cultures, stérilisées ou non. de 
différents microbes, tandis que les tubes avec d’autres substances 
ou renferment beaucoup moins de leucocytes ou n’en renferment 
pas du tout. D'où vient cette différence? Nous savons déjà com- 
ment MM. Massart et Bordet expliquent ce phénomène; pour 
ma part, j'accepte leur explication. 

Toutefois, comme il y a d’autres conditions qui pourraient 
agir sur les leucocytes simultanément et de la même manière, 
je crois utile de les viser avant de maintenir ma manière de 
voir. Les leucocytes du sang peuvent s’amasser dans les tubes 
ou passivement ou activement. On peut supposer qu'un tube 
mis sous la peau d'un animal excite mécaniquement les tissus 
qui l'entourent, et que, par suite d'une hyperhémie et d'une 
agglomération de leucocytes en cet endroit, ces derniers sont 
forcés d'entrer dans le tube. Maïs pourquoi les tubes qui con- 
tiennent des bactéries sont-ils les seuls à se remplir de leuco- 
cytes, tandis que d’autres tubes semblables, exerçant la même 
excitation mécanique, mais renfermant des substances inactives, 
ne contiennent pas de cellules blanches? Il est clair que c’est 
le contenu des tubes qui joue ici un grand rôle. 

Comme la concentration des liquides n’est pas la même dans 
tous les cas, on pourrait supposer que, par suite de la diffu- 
sion, les leucocytes sont entraînés mécaniquement et passive- 


ment par les courants liquides dans les tubes. Cette hypothèse . 


ne soutient pas l'examen; en effet, des solutions de divers sels 
à 10 0/0 introduites dans les tubes ne provoquent pas l’agglo- 
méralion des leucocytes, et cependant ces dissolutions salines, 
dont la composition est si différente de celle de la lymphe et du 
sang, provoquent dans les tissus des courants liquides bien plus 
intenses que le bouillon qui sert à la culture des microbes. 
Il faut donc admettre que les leucocytes n’entrent pas dans 
les tubes par suite d'actions physiques, mais activement, en 
vertu de leurs propriétés vitales. Or, nous savons que ces pro- 
priétés se manifestent ou par leur sensibilité tactile ou par 
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leur sensibilité chimique. Sans doute, la sensibilité tactile peut 
se manifester dans ces conditions, et nous avons pu observer 
maintes fois les leucocytes collés sur la paroi extérieure des 
tubes placés sous la peau d'un animal: mais ce n’est pas en 
vertu de la sensibilité tactile que les leucocytes pénètrent dans les 
tubes dont le contenu liquide renferme des particules solides, 
car le carmin en poudre suspendu dans l’eau distillée (n° 73) 
n'attire pas beaucoup de leucocytes; de plus les cultures pas- 
sées à travers le filtre Chamberland ont à peu près les mêmes 
propriétés attractives vis-à-vis des leucocytes que les cultures 
fraiches et non filtrées. En me basant sur ces considérations, 
je partage complètement l'avis de MM. Massart et Bordet qui 
expliquent ces faits par la chimiotaxie des leucocytes : au 
moins cette chimiotaxie explique complètement les résultats 
principaux de mes observations. 

En comparant le nombre de leucocytes qu'on trouve dans 
les tubes, dans les mêmes conditions, chez la grenouille et chez 
le lapin, on remarque qu'il y en a au moins dix fois plus chez 
ce dernier animal que chez le premier. 

On ne sera pas étonné de cette différence si on considère 
que chez le lapin les tubes sont introduits dans le tissu cellulaire 
de l'oreille, tandis que chez la grenouille ils sont placés dans le 
sac lymphatique ; que la température du lapin est bien supé- 
rieure à celle de la grenouille, et que les propriétés chimiotac- 
tiques des leucocytes sont différentes chez les deux animaux. 

MM. Massart et Bordet n’ont expérimenté que sur les gre- 
nouilles. J'ai élargi leurs observations, en opérant sur leslarves 
d'axolots et sur le lapin, qui m'a paru le plus commode des 
animaux à sang chaud pour ces observations. Il faut, en effet, 
arriver à l'étude des propriétés chimiotactiques- spéciales à 
chaque espèce et même à chaque individu. Il sera surtout inté- 
ressant d'étudier les mouvements des leucocytes provoqués par 
l'introduction dans le corps des microbes de maladies conta- 
gieuses; on sait que le caractère individuel de la résistance à 
l'infection se mauifeste d’une manière très prononcée. Je pour- 
rais citer ici plus d'un fail emprunté à l'ouvrage de M, Stein- 
haus ‘. Cet auteur remarque par exemple qu’en présence des 
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mêmes bactéries et des mêmes excitants chimiques, il se produit 
chez certains animaux beaucoup de pus, tandis qu'il ne s'en 
forme pas chez d’autres. Ainsi, l'essence de térébenthine intro- 
duite sous la peau des chiens et des chats provoque toujours la 
suppuration de phlegmons non microbiens; chez les cobayes 
et chez les lapins, la même substance employée en petite quantité 
(0,2 — 0.5 c. ce.) se résorbait sans laisser des traces; injectée 
en quantité plus grande, elle provoquait l’ædème et une inflam- 
mation sérofibrineuse. Introduits sous la peau du lapin, les 
Staphylococcus pyogenes aureus et albus ne produisent aucune 
inflammation, tandis que les mêmes quantités de ces cultures 
provoquent chez les chiens etles chats une suppuration considé- 
rable ; chez le cobaye elles occasionnent la formation de foyers 
purulents délimités, et chez les souris ces mêmes microbes ne 
produisent aucun trouble. Avec les cultures stérilisées, on pro- 
voquait en général des abcès chez les chiens et les chats; chez 
les lapins et les cobayes les mêmes quantités étaient résorbées 
sans aucune réaction. Introduites dans des tubes de verre, ces 
mêmes cultures occasionnèrent Ja formation de pus qui s’ac- 
cumulait en forme de bouchon près de l'ouverture du tube‘. 

Tous ces faits peuvent être expliqués par les propriétés 
chimiotactiques des leucocytes. L'étude de ces propriétés pourra 
éclaircir les plus grandes questions de la pathologie, comme 
l’inflammation, l’immunité vis-à-vis des maladies contagieuses, 
et d’autres encore. 

Mais en voilà assez quant à l’action des produits bactériens 
sur les leucocytes, je reviens à l'examen de mes expériences. 
J'ai étudié la chimiotaxie des leucocytes par rapport à un cer- 
tain nombre de substances organiques et inorganiques. En gé- 
néral, cette chimiotaxie est beaucoup plus marquée vis-à-vis des 
substances organiques, ce qui est conforme aux observations 
précitées. Or, si nous convenons de regarder comme exerçant 
une chimiotaxie négative les substances qui n’ont altiré dans 
les tubes que peu de leucocytes, de sorte qu’on les comple par 
unités seulement chez la grenouille et par dizaines chez le la- 
pin; $i nous attribuons de même la chimiotaxie indifférente 
aux produits qui attirent les leucocytes par dizaines chez la gre- 
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nouille et par centaines chez le lapin; et la chimiotaxie positive 
à celles qui attirent un nombre de leucocytes dépassant ces 
derniers chiffres, les liquides que nous avons étudiés peuvent 
être divisés en trois grands groupes : 


I. — Principales substances à chimiotaxie négative. Ce groupe 
comprend : 


(a) solutions concentrées (10 °/,) de sels de sodium et de 
potassium. 

(b) acide lactique de toutes les concentrations (10 à 0,1 °/,). 

(e) quiaine (0,5 °/,). 

(d) alcool! (10 °/,). 

(e) chloroforme en dissolution aqueuse. 

(P) jéquirity (2 4). 

(g) glycérine (10 à 1 °/,). 

(h) bile. 

(i) Bacilli choleræ gallinarnm. 


IL. — Substances à chimiota.rie indifférente : 


(a) eau distillée. 

(b) solutions moyennes et faibles de sels de sodium et de 
potassium (1 à 0,1 °/,). 

(e) acide phénique. 

(d) antipyrine (4 0j). 

(e) phloridzine (1 °/,). 

(f) papayotine (1 °/;), pour la grenouille. 

(g) glycogène (1 °/,). 

(h) peptone (1 2/,). 

(2) bouillon. 

(j) sang, humeur aqueuse. 

(Æ) poudre de carmin en suspension dans l’eau. 


LIL, — Substances à chimiotaxie positive : 


(a) papayotine (1 0/0), pour le lapin. 

(b) cultures stérilisées et non stérilisées de microbes patho- 
gènes et non pathogènes : bac. anthracis et son premier vaccin. 

Dans le premier groupe nous rencontrons les composés chi- 
miques qu'on appelle poisons protoplasmiques, par exemple la 
quinine et le chloroforme. Les solutions concentrées de sels 


308 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


divers, l'acide lactique et la elycérine déterminent la plasmolyse 
dans le sens de la théorie de M. Massart. Enfin, tout à fait à 
part, il faut placer le jéquirity, substance extrèmement intéres- 
sante pour les bactériologistes et qui a été déjà beaucoup étu- 
diée ‘. Certains savants attribuent les phénomènes inflamma- 
toires de la conjonctive, provoqués par le jéquirity, à un bacille 
spécial (Sattler, Cornil); d’autres à un poison spécial, la jéquiri- 
üne (MM. Bordet, Widmart, Neisser, Klein, Christmas et autres). 
Avec une macéralion aqueuse non slérilisée de graines d’abrus 
precatorius, on comptera les leucocytes par masses dans les tubes. 
Si l’on fait une injection avec cette infusion sous la peau de la 
grenouille, cette dernière succombe après quelques jours (3 à 6), 
et on trouve toujours une masse de bactéries dans son sang. 
En me servant, pendant mes expériences, de la même macéra- 
tion, en la faisant passer préalablement à travers le filtre Cham- 
berland, je ne trouvais que très peu de leucocytes dans les tubes, 
el la quantité de macéralion de jéquirity capable de tuer les 
grenouilles ne les fait plus périr quand elle a été filtrée sur 
porcelaine. Il faut donc admettre que la filtration retient la 
majeure partie du principe actif. Il en reste cependant assez dans 
le liquide filtré pour que celui-ei manifeste la chimiotaxie néga- 
tive. M. Christmas pense qu'après le passage à travers la porce- 
laine, la macération ne contient plus de jéquiritine. 

Enfin, à propos de la dernière substance de ce groupe qui 
(d’après mes observations) a montré la chimiotaxie négative, 
à savoir la culture du bacillus choleræ gallinarum, je dois faire 
remarquer que seules les cultures fraiches (de 24 heures) de ce 
microbe manifestent nettement chez les lapins la chimiotaxie 
négative. Avec les cultures plus vieilles, on obtient des résultats 
indéterminés. Enfin, ainsi qu’il résulte des n°° 108, 110, 126 et 
127, les cultures stérilisées attirent plus de leucocytes que les cul- 
tures non stérilisées. 

Quant au deuxième groupe, il comprend également les sub- 
stances nutrilives (sels, peptone, bouillon et, en général, liquides 
albumineux). Peut-être paraîtra-t-il étrange de voir dans ce 
groupe l'acide phénique et l’antipyrine. Mais il ne faut pas oublier 
que la dilution de la solution près du bout ouvert du tube peut 


4. M. Salomonsen a déjà exprimé l'opinion que la jéquiritine peut exercer une 
influence spéciale sur les leucocytes. 
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produire, par suite de la diffusion, un changement dans les con- 
ditions de l'expérience. 

D’après les recherches de MM. Winkowski, Mering et H. Léo, 
la phloridzine administrée à des animaux provoque chez eux 
le diabète. M. H. Léo a trouvé que le diabète, provoqué de cette 
manière chez les souris blanches, les rend sensibles à la morvet. 
D’après mes observations, la phloridzine jouit de la chimiotaxie 
indifférente chez les grenouilles, les lapins et les souris blanches. 

Le troisième groupe présente l'intérêt le plus grand. Si 
l'on en excepte les cultures de bacilli chol. gall., toutes les 
autres cultures des bactéries attirent de telles quantités de 
leucocytes qu'il se produit des embolies pyohémiques dans 
les tubes. Lorsque, dans les liquides du premier et du second 
groupe, il se développait accidentellement des bactéries, le 
nombre de leucocytes augmentait alors considérablement, et 
même chez les grenouilles il se produisait une embolie pyohé- 
mique. On peut donc dire que les microbes sont des excitants 
spécifiques des leucocytes, et que ceux-ci se laissent attirer à 
distance par les quantités très petites de produits élaborés par les 
bactéries. On conçoit que les différents microbes connus possè- 
dent à des degrés divers la chimiotaxie négative ou positive, et les 
recherches futures devront indiquer les relations des leucocytes 
non seulement avec les diverses espèces de microbes, mais aussi 
avecles produits qu’ils préparent et qui aujourd’hui jouent un rôle 
important dans la question de l’immunité et dans la symptôma- 
tologie des maladies contagieuses. Il faut encore beaucoup de re- 
cherches pour élucider les questions soulevées dans ces dernières 
années, à propos des propriétés chimiotactiques des leucocytes. 
Mais, dès maintenant, il y a tout lieu de croire que ces recherches 
éclaireront plus d’un des côtés obscurs des phénomènes physio- 
logiques et pathologiques auxquels les leucocytes participent. 
J'estimerai que ce mémoire a atteint son bul si j'ai réussi à 
montrer que les propriétés chimiotactiques des leucocytes du 
lapin (animal à sang chaud) se manifestent plus énergiquement 
que celles des cellules blanches de la grenouille, et qu'il y a des 
microbes (Bacilli chol. qall.) et aussi certaines substances orga- 
niques et inorganiques (jéquirity, acide lactique, etc.) qui pos- 
sèdent la chimiotaxie négative. 


1. Beiträge zur Immunitätslehre. Zeitsch. f. Hygiene, 1, VII, 1889. 
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TABLEAUX D'EXPÉRIENCES. 


GRENOUILLE 
TT  —— 
NOMBRE 
LE LIQUIDE EMPLOYÉ DES OBSERVATIONS 
LEUCOCYT. 
Éamdistlléer rem rrre 0 à 00 
Chlorure de sodium, 
à 40 0/0. 0 
— a AUS 00 
— à 0,4 0/0. 00 
Chlorure de potassium, 
à 10 0/5] — 
En à 1 0; 0 00 
— à 0,1 0/5. 00 
Carbonate de soude, 
à À 0,0. 0 
TT. à 0,1 0/5. (l] 
Carbonate de potasse, 
Gil MADULE 0 
— à 0,1 0/5. 0 
Bicarbonate de soude, 
GB OMS 0 
— de 16e0)E 00 
— à 0,1 0/0. 00 
Lactate de fer, à 4 0/,. 0 | 
— (DA(RRQE 0 
AC.ulactique, a410 01021 — 
— à À ©);. 0 
— CNE UPS (] 
Acide phénique, à 5 0/,.|[0 à 00 
Antipyrine aM480/0.,.. 00 
Chlorhydrate de quinine, 
410 510)6. 
— à 0,1 0/5. 00 
ATCO0kL a dOA0 ER 2er 20e 0 
— OP E 00 
Chloroforme, solut. aq.| — 
Phloridzine, solut. aq. 00 
== 0,25 0/5 dans 
l'alcool à 10 0/5...... 0 | 
Papayotine, 1 0j0....... 00 DE PM 
Jéquirity, 2 0/0........ 0 }land k \ 
GIVMCÉTIME MOMIE EEE — 
= 170) rer 0 


, 0 


Gomme arabique, 1 °j;. 


Glycogène, 1 0/6 
Hémoglobine, 4 0/5... 


ss... 


Bouillon de veau .... . 


;: Dans un autre 
tube dans lequel 
se sont dévelop- 
‘pées des bacté- 
ries, nombre des! 
leucocytes : 000. 


LAPIN 
EE 
NUMÉRO | NOMBRE 


DE DES 
L’EXPÉR. | LEUCOCYT. 


OBSERVATIONS 


2 00 
À 00 
6 | 000 
8 00 

10 00 

12 | 000 

14 00 
19 | 000 

21 | 000 

23 | 000 

DRE 

29 00 

31 00 

33 00 

35 00 

3 0 

39 00 

43 0 

45 | 000 

48 | 0000 

50 00 

57 | 000 
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GRENOUILLE 


NOMBRE 


LE LIQUIDE EMPLOYÉ DES 


Macé ration de foie de 
Macération de la rate du 
même animal 
Macération du rein. 
Macération du poumon. 


Humeur aqueuse....... 
Poudre de carmin dans 
de l’eau 
Bleu de méthylène, 1 0/5. 
Eosine, solut. aq. 1 0/5. 
Bacillus anthracis...... 
Bac. anthr. 47 vaccin. 
Le même stérilisé 
Bacille pyocyanique,cul- 
ture âgée de 24 heures. 
Bacille pyoc. de 8 jours. 
de21 jours. 
de 1 jour. 
de 8 jours. 
de 3 sem. 
de 5 sem. 
de 6 sem... 
culture sté- 
rilisée à 490° 
Bacille pyocyan. culture 
filtrée sur le filtre 
Chamberland .....,... 
Bacille pyocyanique cul- 
ture âgée de 10 jours. 
Bacille & Stérilisé à 1200... 
Bac.pyoc. culture 5 sem. 
La même avec de l’eau 
chloroformée ,....... 
La même avec quinine, 
à » 0/0. 


Bac. pyocyan., culture. 


Farméme:. DRE AE 


La mème 
Bacille du 
poules 
Le même, stérilisé 1200, 00 
Bac. du typhus abdom.| 0000 
Staphyl. pyog. albus...| 000 
Bacillus prodigiosus . 000 
Bac. du rouget de pores. 00 
Le même ; Où 


choléra de 


LEUCOCYT. 


) (laissée 


OBSERVATIONS 


Grenouille 
dans la 
chambre. 
( Grenouille à 
Jl’étuve à 32-340. 
| Grenouille 
lanesthésiée parle 
chloroforme, 


Les cultures 
stérilisées ont 
:donné le même 
jrésultat 
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LAPIN 


NUMÉRO | NOMBRE 


DE DES 


L'EXPÉR. | LEUCOCYT. 


000 


000 


0000 
0000 
0000 


00000 
0000 
0000 
0000 
0000 


OBSERVATIONS 
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LARVES D’AXOLOTLS BLANCS 


NUMÉRO NOMBRE 


DE LIQUIDE EMPLOYÉ , DES OBSERVATIONS 
L'EXPÉRIENCE LEUCOCYTES 


Le tube a été retiré 
Bacille pyocyanique : 48 heures après son 
introduction. 
Chlorhydrate de quinine à 0,5 0/,. 
Papayotine à 4 0/9... Filtrés sur le fil- 
Jéquirity à 20/6 | tre Chamberland. 
Bacille du choléra des poules..... 


Tube retiré après 
94 heures. 
RARE CNRS SEEN 


Le même stérilisé 


Ce travail a été fait à l’Institut Pasteur, sous la direction 
de M. Metchnikoff, à qui je ne puis m'empècher d'exprimer ici 
ma reconnaissance pour les conseils qu'il a bien voulu me 
donner. 


RECHERCHES SUR L'ADAPTATION AU MILIEU 


CHEZ LES INFUSOIRES ET LES BACTÉRIES 
CONTRIBUTION A L'ÉTUDE DE L'IMMUNITÉ 


Par W.-M. HAFKINE. 


(Travail du laboratoire de M. Metchnikoff, à l'Institut Pasteur.) 


L'action toxique qu’exercent sur les microbes qu'on y 
introduit certains liquides normaux et pathologiques de 
l'organisme a été beaucoup étudiée dans ces derniers temps, eta 
fourni matière à des assertions très contradictoires. Que ces 
phénomènes aient un degré de contingence que ne leur avaient 
pas soupconné les premiers qui les ont étudiés, c'est ce dont on 
ne peut plus douter aujourd’hui. En dehors des causes d'erreur 
qui peuvent conduire à considérer comme tué par son contact 
avec un liquide organique un microbe simplement un peuaffaibli, 
mais encore très vivant, On à vu qu'une même espèce micro- 
bienne pouvait se comporter tout différemment dans le même. 
milieu, suivant que sa semence provenait de telle ou telle 
origine. Le microbe manifeste là comme sur d’autres points des 
qualités héréditaires, et M. Metchnikoff insistait tout récem- 
ment dans ces Annales (t. IT, p. 664) sur l'influence que pouvait 
exercer, sur la vitalité du microbe, sa non adaptation préalable 
au milieu dans lequel on l’introduit. Je me suis proposé de 
chercher quelle est l'étendue du rôle que peut jouer cette adapta- 
üon préalable dans les phénomènes en question. 

Mais j'ai cru devoir sortir pour cela, au moins en commen- 
çant mon étude, du monde des microbes, et m'adresser aux 
iufusoires vivant dans l’eau. On a l'avantage d’avoir affaire à 
des espèces plus grosses, où les genres et même les individus 
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sont plus facilement reconnaissables, et dont l'étude est à la fois 
plus prompte et plus précise. En outre leur liquide nourricier 
est de constitution plus simple, plus facile à définir que celle 
des bouillons ou des humeurs de l'organisme ; il y avait chance 
de pouvoir mettre en relation plus étroite les variations de com- 
position du milieu et les variations de résistance de l’être. On 
pouvait seulement se demander si on retrouvait dans ces condi- 
tons d'habitat une sensibilité au milieu comparable à celle des 
microbes. On va voir que les infusoires de l’eau ne laissent rien 
à désirer à cet égard. 


J’ai recueilli, au mois de novembre de l’an dernier, des eaux 
sur divers points de Paris, et je les ai examinées, après quelques 
jours de séjour au laboratoire, au point de vue des infusoires 
qu'elles renfermaient. A ce moment de l’année, la population de 
protozoaires n’est pas riche, mais elle s'est montrée suffisante 
pour le but que j'avais en vue. 

L'une de ces eaux s’est révélée tout de suite comme nette- 
ment distincte des autres, elle contenait : un plasmodium 
voisin du Mastigamæba aspera de Schultze, mais sans flagellum et 
sans aspérités : plusieurs espèces de diatomées, l’Anomcnis entre 
autres ; une espèce d'algues palmellacées ; une oscillaire; une 
espèce de Bodons ; une Aspidisca etlEuplotes patella de Ehrenberg. 
Le liquide paraissait pauvre en matières organiques, restait par- 
faitement limpide pendant toute la durée de l'observation, et 
avait une réaction neutre. 

J'ai étudié les résultats du mélange de ce liquide naturel, avec 
une infusion artificielle faite en laissant séjourner, dans de l’eau, 
de la vase et des feuilles mortes ramassées au fond des bassins 
de la cour du Conservatoire des arts et métiers. Cette infusion 
contenait un raélange de Paramecium aurelia et de Paramecium 
bursaria, incolores ou envahis par des zoochlorelles; de Micro- 
thorax, de Coleps, de Chilomonas, de Colpoda, d’une oxytriche, 
d’une anguillule et d’un petit rotifère que je n'ai pas déterminés 
plus exactement. 

En mélangeant une gouttelette du premier liquide à une 


petite quantité du second, on la voyait tuer à l'instant tous les 
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habitants de l’infusion qui se trouvaient à sa portée ; mais ses 
propres habitants n’échappaient pas : Aspidisques et Euplotes 
périssaient aussi, et le mélange était dépeuplé au bout de quel- 
ques instants comme il l'aurait été par un puissant antiseptique. 

Pour scruter le phénomène de plus près, je plaçais l’une vis- 
à-vis de l’autre, sur les pentes de la concavité d’un verre de 
montre, les deux gouttelettes à mélanger, et je les réunissais par 
un petit pont de liquide : les deux gouttes, en glissant vers le 
fond du verre, y confondaient graduellement leurs matières en 
solution et leurs habitants. 

J'ai pu ainsi constater facilement les faits suivants : 

Quand on mélange des parties égales des deux liquides, ce 
sont les habitants de l’infusion artificielle qui périssent les 
premiers : d’abord les Coleps, puis les petits Rotifères, puis le 
Par. aurelia,le Par. bursaria, le Microthorax, ete. Les habitants 
de l’eau naturelle résistaient mieux : on les voyait vivants et 
mobiles longtemps après que toute l’autre population était morte 
et déformée. 

En faisant varier la grosseurrelative des gouttelettes à mélan- 
ger, j'ai vu qu'ilfallait mettre environ deux fois à deux fois et demi 
plus de l’infusion que de l’eau naturelle pour que les populations 
des deux gouttelettes périssent avec la même rapidité. En 
prenant pour terme de comparaison cette action réciproque, 
l’une des deux liqueurs se montrait donc environ deux fois plus 
active que l'autre. 

Les changements qu'amenait le mélange sur chacun des 
groupes d'organismes avaient ceci comme caractère distinctif 
que les habitants de l’eau naturelle mouraient avec un fort gon- 
flement du corps, et finissaient par être déformés et déchirés; les 
habitants de l’infusion subissaient une forte contraction qui les 
rendait, au début, hyalins et presque gélatineux ; puis, plus tard, 
ils devenaient granuleux et opaques :. 

À quoi tenait celte inégalité et cette diversilé d'action ? 
Pour voir si la concentration des liqueurs y jouait un rôle, j'ai 
laissé se dessécher, à côté l’une de l’autre, sur un porte-objet, 
deux gouttes égales des deux liquides; celui qui contenait les 
Euplotes laissa une trace beaucoup pius épaisse que celui qui 


1. Voir des observations analogues dans le travail de M. Massart, Archives de 
biologie, t. IX, 1889. 
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contenait les Paramécies. Sur cette dernière trace, j'ai successi- 
vement ajouté et laissé se dessécher des gouttes égales à la 
première, jusqu’à obtenir un dépôt aussi abondant que celui de 
la goutte unique de l’eau étudiée. J'ai ainsi constaté que cette 
eau, qui exerçait une si forte action destructive sur les habitants 
de l’infusion et aussi sur ceux d’un grand nombre d’autres 
cultures, était environ dix fois plus concentrée que l'infusion 
artificielle contenant les Paramécies. 

[pouvait donc y avoir uue influence de cette concentration, 
mais il pouvait y avoir aussi, dans l’une des deux liqueurs ou 
dans les deux, quelque substance particulièrement nocive pour 
les organismes de l’autre culture. 

Ce dilemme était facile à résoudre de suite pour le liquide 
le moins concentré. [l suffisait de le ramener par une évapora- 
tion spontanée, à la densité de l’autre, et d’y apporter les habitants 
de l’autre culture. Ils devaient y persister, si c'était simplement 
une question de concentration qui était en jeu. Si au contraire 
l'effet était dû à une substance nuisible, la concentration devait 
avoir augmenté la puissance destructive de la liqueur. Or, c’est 
ce second cas qui s’est produit. 

Cette méthode ne s’appliquait pas à l'examen de la solution 
la plus dense, que la dilution nécessaire pour l’amener au niveau 
de l’autre, aurait appauvrie de sa substance nuisible, au cas où il 
y en aurait eu une. Mais on pouvait concentrer au dixième de 
son volume le liquide le moins dense contenant les Paramécies, 
el y transporter ensuite une colonie de ces petits êtres. L’expé- 
rience faite montre qu'après une courte période d’agitation et 
de surprise, ces infusoires y reprennent leur train habituel et 
leur vie normale. Ce n’était donc pas une question de concen- 
tration qui était en jeu. 

Nous avions alors devant nous deux échantillons d’eau 
douce, tous deux habités par une population composée d’es- 
pèces les plus ordinaires et les plus répandues, et qui avaient 
l’une sur l’autre une action microbicide des plus intenses, 
s’exerçant non pas avec le concours du temps sur des cultures 
dont elle entrave peu à peu le développement, mais produisant 
son effet en quelques instants, et d’une manière qualitativement 
différente, autant qu'on en pouvait juger par les expériences 
ci-dessus. 
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Cette exclusion mutuelle des deux populations dans le 
mélange était-elle absolue, comme tenant à une incompatibilité 
foncière des espèces en présence, ou bien dépendait-elle de 
particularités acquises, et par là, modifiables chez ces espèces ? 
En d'autres termes, pouvait-on arriver, avec quelques soins 
et quelques précautions, à faire vivre en commun, et dans les 
mêmes milieux, ces Paramécies de l’infusion et ces Euplotes de 
l’eau naturelle qui, puisées chacune dans son propre milieu, 
s’excluaient mutuellement quand on mélangeait leurs liquides 


nutritifs ? Telle est la question que nous avons cherché à 
résoudre par les expériences suivantes. 


Il 


Dans une eau contenue dans les caniveaux entourant les 
plates-bandes du Jardin des Plantes, eau que je dois à l’obli- 
geante intervention de M. le professeur Cornu, j'ai trouvé une 
riche population faite surtout d'organismes verts, Euglènes, 
Chlamidomonades, Phacus, au milieu desquels pullulaient une 
foule de Chilomonades, d'Euplotes, de Vorticelles, de Bodons 
et de Chytridiens inférieurs. 

Au regard des deux liquides étudiés plus haut, cette eau 
présentait cette particularité que l'Euplote s'y trouvait associé 
avec ce même Chilomonas paramecium, qui, dans les infusions 
ci-dessus, vivait avec la Paramécie, et souffrait si fort du contact 
du liquide à Euplotes. Ce Chilomonas paramecium est du reste 
connu comme un habitant ordinaire des infusions à para- 
mécies. D'un autre côté l’un des meilleurs moyens que j'aie 
trouvés, à Odessa, pour cultiver les paramécies, a été de les 
placer dans des liquides riches en Chlamidomonades, où les 
paramécies se nourrissaient de leurs formes végétatives. 

Cela posé, pour établir d’une façon tout à fait concrète ce 
qu'il y a de mutabilité dansles relationsbiologiques des infusoires 
étudiés, je me suis proposé de préparer trois liquides, l’un dans 
lequel deux des espèces ci-dessus pourraient vivre et prospérer 
ensemble, les deux autres capables chacun de détruire l’une de 
ces espèces et de laisser le champ libre à l'autre. 

Au lieu d'opérer avec la Paramécie et l'Euplotes qui, dès 
l'origine, habitaient des milieux mutuellement hostiles, je me 
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suis adressé pour commencer au Chilomonas et à la Paramécie, 
qui paraissaient être très facilement commensales. Le milieu 
qui les nourrissait toutes deux était précisément le liquide où je 
les avais trouvées réunies. Pour exclure le Chilomonas sans 
entraver en rien le développement de la Paramécie, il m'a suffi 
d'ajouter 1/300 de carbonate de potasse à l'infusion de vase et 
de feuilles mortes dont j'ai parlé plus haut. En ajoutant au 
contraire à cette infusion 1/1200 à 1/1660 d'acide sulfurique, on 
éliminait la Paramécie en laissant prospérer les Chilomonades. 

Ce sont là des faits analogues à ceux qu’on a souvent observés 
sur les bactéries; mais en entrant dans le détail, nous allons 
rencontrer des particularités curieuses. Nous pouvons distinguer 
chez nos infusoires deux facultés différentes, celle de supporter 
le premier choc, la première impression du liquide où on lesintro-" 
duit, et celle de proliférer dans ce nouveau milieu. Ces deux facul- 
tés sont loin d’aller de pair et on peut, en variant les conditions 
d’expérimentation, les voir produire les résultats les plus divers. 

Une espèce de Loxocephalus, dont l'extrémité antérieure 
est couverte de longs cils épars, et auquel j'ai donné le nom 
de Lorocephalus hrsutus, prise dans son milieu naturel, et 
transportée dans l’eau alcalinisée par du carbonate de potasse, 
la supporte beaucoup plus péniblement que le Paramecium; en 
solution acide, c’est le contraire qui a lieu. Cette fois, la faculté 
de résister au premier contact va de pair avec la faculté de mul 
liplication : ce Loxocephalus se multiplie plus facilement dans 
les milieux acides que dans les milieux alcalins. 

Mais le petit Chilomonas paramecium se montre plus fragile 
que le Paramecium aurelia non seulement au contact avec un 
milieu alcalin, mais aussi dans un milieu acide ; cependant, tandis 
que dans ce dernier il ne tarde pas à prendre le dessus, et que ceux 
qui ont supporté le premier choc se développent avec une énorme 
abondance, alors que le P. aurelia disparait, dans un milieu alca- 
Jin c'est le contraire qui a lieu. Tout ceci dans le cas où les deux 
infusoires sont puisés dans leur milieu naturel neutre, car nous 
verrons tout à l’heure l'influence de la question &’origine. 

Si nous comparons maintenant avec le P. aurelia et le 
Chilomonas paramecium le Coleps hirtus, petit cilié bien connu 
comme l’hôte habituel des eaux douces et des aquariums de la- 
boratoire, nous le verrons se comporter comme ceci. En alcali- 
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nisant le liquide au point de tuer les Chilomonades et les Para- 
mécies, une foule de Coleps restent vivants et ne disparaissent 
que quelques heures plus tard. Mais si on s'arrète dans l’alcalini- 
sation au moment où la dose laisse encore vivre un nombre consi- 
dérable de Paramecium, les Coleps finiront par disparaitre Lout 
de mème, les Chilomonades aussi. tandis que les Paramécies qui 
ont résisté au premier choc, recommencent à se multiplier et 
finissent par peupler la liqueur, 

De même le Loxocephalus, par comparaison avec le Parame- 
cium et le Chilomonas, présente cetie particularité qu'il résiste 
beaucoup mieux qu'eux à la première impression d’un liquide 
acidulé par l'acide sulfurique; mais cette fois, c’est le petit 
Chilomonas, le moins résistant, qui s’acclimate le plus facile- 
ment, et les individus de cette espèce qui ont survécu y donnent 
une culture très abondante, laissant loin derrière eux le Loxoce- 
phalus, tandis que le P. aurelia tend obstinément à disparaitre. 
Ces exemples suffisent pour faire ressortir les différences dont 
nous parlions plus haut. Mais ces différences paraissent être en 
rapport avec la nature morphologique de l'infusoire, el avoir 
par là un caractère spécifique. Voyons si elles ont bien réel- 
lement ce caractère. 

Une eau naturelle contenant des Chilomonades est adcalinisée 
jusqu'à un degré un peu inférieur à celui qui ferait périr cet 
infusoire. Dans mes expériences, on pouvait ajouter jusqu'à 
4/15 0/0 de carbonate de potasse. Beaucoup de Chilomonades 
succombent de suite, et on peut ainsi en supprimer les 9/10 sans 
que l'expérience en souffre. On décante alors ce liquide, pour le 
séparer des cadavres des infusoires tués, ou bien on s’assure que 
ceux-ci ne sont pas seulement immobiles parce qu'ils ont perdu 
leurs filaments flageliiformes, mais présentent les désordres 
caractéristiques de la mort. En laissant cette culture alcalinisée à 
côté de l’eau naturelle, on verra au bout de 12 à 2% heures les 
Chilomonades s’y multiplier de nouveau et la peupler de leurs 
essaims. 

Même résultat si on transporte les Chilomonades dans une so- 
lution à 1/12 0/0 d'acide sulfurique: Après avoir été fortement 
décimés au début, les individus qui ont survécu se multiplient 
d'autant plus facilement qu'ils ne rencontrent plus autour d’eux 
de concurrents et de rivaux. 

24 
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C'est là un résultat analogue à celui qui a été obtenu par 
M. Nuttall, avec la bactéridie charbonneuse transportée dans du 
sang, et qui commence par y périr en grand nombre, avant de s'y 
multiplier. Mais l'expérience se fait ici dans des conditions plus 
simples, avec de l’eau, avec une substance minérale, le carbonate 
de potasse, sans rien de celte difficulté d'interprétation qu’y 
apportent le sang et les relations biologiques, immunité, récepti- 
vité, virulence, atténuation, qu’on peut être tenté d’invoquer. 

C’est ici un phénomène d'adaptation, et je pouvais dès lors 
songer à préparer un milieu tantôt favorable et tantôt hostile à 
une même espèce d'infusoires, la laissant tantôt prospérer et 
tantôt périr, suivant que l'adaptation de l’espèce aurait été dirigée 
dans un sens ou dans l’autre. Il suffisait d'agir sur la cellule vivante 
elle-même, et de lui créer, en agissant sur ses origines, une 
disposition, tantôt favorable, tantôt hostile aux conditions nou- 
velles dans lesquelles je voulais la placer. 

Pour cela j'ai ajouté, à 2e d’un liquide à Chilomonades, 
1/6 0/0 de carbonate de potasse cristallisé. Au bout de 3 jours, 
le Chilomonas pullulait dans le liquide, accompagné d’un certain 
nombre de Paramecium bursaria incolore, de Colpodes et de Par. 
aurelia. On à alors ajouté au liquide un petit grain de carbonate 
de potasse, dela grandeur d’une grosse tête d’épingle ; puis, encore 
après 24 heures, deux grains de la mème dimension; puis le len- 
demain encore un quatrième grain. Vingt heures après, je n'ai 
retrouvé dans le liquide que trois individus de Par. aurelia, un 
seul de Par. bursaria, tandis que les Chilomonades étaient en 
foule. Avec cette culture, j'ai fait les expériences suivantes. 

Dans l'infusion naturelle contenant le Chilomonas paramecium 
on a pris ! centimètre cube de liquide, et on y a ajouté juste 
la quantité de carbonate de potasse nécessaire pour y tuer, par 
action brusque, toutes les Chilomonades et les Par. aurelia qui s’y 
trouvaient. On a filtré ce liquide sur du papier buvard, et on ya 
ajouté encore deux petits grains de carbonate. 

On placait alors sur un porte-objet plat une grosse goutte de 
ce liquide, et à droite et à gauche de celle-ci deux gouttelettes, 
l'une de l’eau naturelle contenant une dizaine de Chilomonades, 
l’autre de la culture alcalinisée, contenant aussi des Chilomo- 
nades, dont je viens de parler. On réunissait par un petit pont 
de liquide les deux gouttelettes latérales avec la grosse, et on 
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observait sous le microscope. On voyait alors les Chilomonades 
alcalinisées ‘entrer sans gène aucune dans la goutte centrale et 
s’y promener comme si de rien n'était : au contraire, les Chilo- 
monades de l’eau naturelle montraient la plus grande répugnance 
pour le liquide de la grosse goutte et s’obstinaient à ne pas y 
pénétrer. Le courant de diffusion les y entraïnait pourtant, et on 
voyait alors les infusoires, après deux ou trois bands brusques 
et anormaux, perdre leurs cils, tomber immobiles au fond de la 
goutte. Leur corps protoplasmique, d’abord contracté, se gonflait 
bientôt, les parois extérieures se déchiraieni, et le contenu dis- 
paraissait dans le liquide ambiant, ne laissant qu'un petit tas gra- 
nuleux comme souvenir de l’infusoire. 

Cette expérience peut prendre une autre forme. J'ai juxta- 
posé, sur un porte-objet, une goutte de la culture alcalinisée, et 
une gouttelette de l’eau naturelle. Dans toutes les deux, il y avait 
des Chilomonades en pleine prospérité. [suffisait alors de réunir 
la grosse goutte avec la petite pour voir celle-ci perdre en un 
temps très court tous ses habitants. Enfin, une troisième expé- 
rience, faite avec la mème culture, a consisté à placer au milieu 
de ces Chilomonades un Paramecium aurelia retiré de sa culture 
naturelle, et à observer comment il se comporte. Cet infusoire, 
que nous avons vu résister à l'influence brusque d’une solution à 
1/3 0/0 de réactif, pendant que les Chilomonades disparaissaient, 
périt subitement ici, dans une solution plus concentrée de carbo- 
nate, pendant que les Chilomonades continuent à y vivre avec une 
insouciance complète. 

En terminant l'exposé de cette série d'expériences, je dois en 
citer encore une qui montre la différence entre diverses espèces 
d'infusoires au point de vue de la mutabilité de leurs caractères 
biologiques. A une solution contenant des Paramécies et des 
Chilomonades, on ajoute de 4/15 à 1/5 0/0 de carbonate de potasse. 
Nous savons déjà qu’il suffirait d'en ajouter 1/15 ou 2/15 en 
plus pour éliminer toutes les Chilomonades et avoir une culture 
pure de Paramécies. Au lieu de procéder ainsi, on laisse la 
goutte se concentrer par évaporation lente à la température de 
la chambre, en la couvrant à peine par un morceau de verre ou 
de carton. La concentration va beaucoup au-dessus de la limite 
indiquée, et on observera comme résultat non pas la disparition 
des Chilomonades, mais celle des Paramécies. La petite Chilo- 
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monade, dont la multiplication est beaucoup plus rapide, devan- 
cera la grosse Paramécie dans le processus d’adaptation au 
changement de milieu. 


III 


J'arrive maintenant aux bactéries pathogènes. Au début, mes 
expériences sur elles ont été faites en isolant dans des gouttes 
pendantes, faites avec une des humeurs de l'organisme, un 
nombretrès restreint de microbes, d'ordinaire de 1 à 6 par goutte. 
Toutes les précautions étaientprises pour conserver aux humeurs 
leurs propriétés normales. L’humeur aqueuse de la chambre 
antérieure de l’œil était ensemencée aussitôt extraite. A l’origine, 
l'extraction et l'ensemencement se faisaient même dans l’étuve, 
à 36°, pour éviter le moindre refroidissement. Plus tard, on a 
renoncé à cette précaution comme sans influence sur le résultat. 
Pour obtenir le sérum, on ne laissait le sang au froid que 24 ou 
48 heures au plus. 

Mes premiers essais ont été faits avec la bactéridie charbon- 
neuse, mais j'ai vu tout de suite apparaître des irrégularités 
dont j'étais impuissant à préciser la cause. Il m’arrivait de voir 
quelquefois la grande majorité où même la totalité des cellules 
ensemencées donner les plus belles cultures, et d’autres fois 
toutes rester stériles. 

Ainsi, sur 20 gouttes d'humeur aqueuse de lapin, ensemencées 
le 10 février 1890 avec des bactéridies retirées le même jour 
d'un cobaye charbonneux, 4 se sont desséchées, et les autres se 
sont richement peuplées. En ensemençant le même jour, avec 
la même bactéridie, 12 gouttes de l’humeur aqueuse d'un chien, 
inoculé pour la seconde fois le même jour par le charbon, et qui a 
succombé plus tard à l'infection charbonneuse, je n'ai eu aucun 
développement. 

Le lendemain, jai ensemencé 32 gouttes de l'humeur aqueuse 
d'un chien qui inoculé aussi, a survécu à l'infection charbonneuse, 
avec des bactéridies retirées de la chambre antérieure de l'œil 
d’un rat charbonneux ; 3 de ces gouttes ont souffert de la dessic- 
cation ; sur les 29 autres, trois n’ont rien donné; dans les 26 der- 
nières il y à eu un {rès riche développement. 

Le lendemain, des bactéridies retirées du sang d’un cobaye 


LES INFUSOIRES ET LES BACTÉRIES. 313 


ont été ensemencées dans l'humeur aqueuse d’un chien neuf, et 
réparties en 30 chambres humides. Dans toutes, les bâtonnets, 
après s être allongés dans les 2 à 5 premières heures, de facon à 
devenir environ 20 fois plus grands, se sont arrêtés là, et n’ont 
pas poussé davantage pendant les 2% heures qu'a duré l’obser- 
valion. 

Le 13 février, on a extrait, dans l’étuve à 35°, l'humeur 
aqueuse d’un chien et on l’a répartie dans deux tubes à essais 
dont l’un, ensemencé avec des bactéridies retirées le même jour 
d'un pigeon charbonneux, a servi à faire l’ensemencement de 
34 gouttes suspendues faites avec le contenu de l’autre tube. 
Cinq de ces gouttes sont restées stériles; les autres ont donné 
une végétation très abondante. 

Le lendemain on a fait la même opération avec deux tubes 
à essai contenant l’humeur aqueuse d’un lapin neuf, et deux 
autres contenant l'humeur aqueuse d’un lapin vacciné contre le 
charbon. Dans aucun de ces tubes, il n’y a eu de culture. 

Des faits de cette nature ont souvent été observés, et ne sont 
toujours pas faciles à expliquer. Les qualités propres du microbe 
y jouent un rôle décisif, et nous allons retrouver bientôt cette 
face de la question. Mais il y a aussi des causes d’erreurs expéri- 
mentales, que j'ai visées en commencant cet article, et sur les- 
quelles je voudrais\insister un moment, avant de revenir à la 
biologie des microbes. 

Une cause d'erreur, méconnue jusqu'ici, résulte de l’expé- 
rience suivante. Deux tubes à essais identiques, renfermant 
chacun de l'humeur aqueuse de lapin, l’un chauffé une heure à 
55°, l’autre resté le même temps à l’étuve à 32°, ont été ense- 
mencés avec une gouttelette de sang de cobaye charbonneux 
qui leur a communiqué une faible teinte rose, puis laissés en 
repos. Des prises d'essai, faites de temps en temps pendant ies 
premières heures, ont montré que les bacilles restaient en sus- 
pession dans l'humeur chauffée et disparaissaient peu à peu dans 
l’autre, si bien qu’au bout de 4 heures on n’en trouvait plus. 
Comme l'humeur non chauffée était aussi moins rouge et moins 
trouble que l’autre, j'ai pensé que les bactéridies s'étaient déposées 
au fond avec les globules sanguins : aussi je l’ai agitée, et j'ai 
vu se détacher du fond des globules rouges, mais cette agitation 
n'a pas fait reparaître les bactéridies dans le liquide. 
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Qu'avaient-elles pu devenir? Pour le savoir, j'aspirai dans 
des tubes capillaires de l'humeur aqueuse, chauffée ou non 
chauffée, et ensemencée avec une petite gouttelette de sang char- 
bonneux. De ces tubes, laissés en repos sur une table, on faisait 
sortir de temps en temps une gouttelette pour l'observation mi- 
croscopique, et on à vu qu'avec l'humeur chauffée comme avec 
l'humeur non chauffée, le nombre des bactéridies qui sortaient 
avec la gouttelette allait en diminuant, et qu'il n’y en avait plus 
après 30 minutes ou une heure. Mais alors, en vidant le tube, en 
le remplissant ensuite d’une solution de bleu de méthylène, puis 
en le vidant à nouveau, on en voyait au microscope les parois 
tapissées par les bactéridies, qui y étaient restées adhérentes 
malgré les lavages réitérés du tube. 

Il y a donc, s’exerçant sur la bactéridie, une de ces actions 
de parois dont il a été si souvent question dans ces Annales, et 
si on ne retrouvait plus, avec les tubes capillaires, la différence 
entre l'humeur aqueuse chauffée et non chauffée que nous avons 
observée dans les tubes à essai, c’est sans doute que cette action de 
parois, prédominante dans les tubes capillaires, avait effacé les 
différences, d'ordre plus faible, qui peuvent exister entre le 
liquide chauffé et non chauffé. Ceci m'a conduit à répéter l’ex- 
périence des lubes à essai avec 2 anneaux de verre qu’on trans- 
formait en cuveltes en les collant sur un porte-objet. Ces cuvettes, 
stérilisées, et remplies d'humeur aqueuse chauffée et non chauf- 
fée, ensemencée comme plus haut avec de la bactéridie charbon- 
neuse, ont été abandonnées au repos, couvertes par une lamelle, 
de 3 heures et demie de l'après-midi à 10 heures du soir. On a 
pris alors, à la surface de chacune des deux, une gouttelette de 
liquide qu'on a étalée sur lamelle pour l'examen microscopique ; 
on a ensuite aspiré le reste du liquide, qu'on a bien agité avant 
d'en faire une préparation. Enfin, on a détaché les deux anneaux 
de verre du porte-objet, et on a laissé ce dernier se dessécher. 
Puis toutes ces préparations, colorées au bleu de méthylène, 
ont été étudiées au microscope. Nulle part la bactéridie n’avait 
perdu l’état de bâtonnets courts, ce qui est très favorable à l’ob- 
servation. Or, tandis qu’il était facile de retrouver des bacilles 
dans les prises faites à la surface et dans l'épaisseur de l’humeur 
chauffée, il n’y en avait pas dans les préparations faites avec 
l'humeur non chauffée. En revanche le fond de la cuve qui l'avait 
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contenue en montrait des couches serrées. M. Metchnikoff a bien 
voulu examiner lui-même toutesles préparations provenant de ces 
expériences, qui n’ont pas été poussées plus loin, mais qui suffisent 
à montrer que la bactéridie tombe plus facilement à travers l’'hu- 
meur aqueuse chauffée que non chauffée, et que l'on a pu croire 
quelquefois légitimement à la mort de bactéridies qui étaient sim- 
plement adhérentes à la surface du verre, et ne se remettaient 
pas en suspension dans le fiquide dans lequel on les recherchait. 
Il est vrai que je n’ai pas retrouvé ces résultats avec le sérum 
du sang.Les bactéridies mortes etvivantes yrestent en suspension 
et ne se collent pas aux parois. Notons que ce liquide est plus 
dense et plus visqueux que l'humeur aqueuse. Notons aussi que 
s'il s'agit d'actions de teinture et de mordançage, rien ne dit & 
* priori que des bactéridies noyées dans du sérum doivent se 
comporter, vis-à-vis des surfaces de verre, comme des bactéridies 
recouvertes d’une couche d'humeur aqueuse. 
Mais il nous suffit d’avoir visé cette cause d’erreur, et je 
reviens maintenant aux influences biologiques dont je voudrais 
montrer le rôle dans tous ces phénomènes. 


WNE 


La bactéridie charbonneuse, quijvient de nous servir d'objet 
d'étude, ne me semblant pas, en moyenne, assez sensible pour se 
prèter à mes essais, je me suis adressé au bacille de la fièvre 
typhoïde, que l’on donnecomme un des moins résistants à l’action 
des humeurs fraîches de l'organisme. J'avais avec lui l'avantage, 
en étroite relation avec le but de mes expériences, qu'il ne se 
conserve dans les iaboratoires que dans des milieux artificiels, 
gélatine ou gélose, et que je pouvais en trouver de suite avec 
des caractères et des dispositions fixées par des'milliers de géné- 
rations passées en dehors de l'animal. 

Dès mes premiers essais avec l'humeur aqueuse, j'ai vu la 
réaction hostile qu’elle exerce sur ces cultures de bacille typhique. 
Du bouillon peuplé de ces bacilles très agiles, étant additionné 
d’une gouttelette d'humeur aqueuse fraîche, lemouvement cessait 
aussitôt, la multiplication s’arrêtait ; tous les bacilles ne péris- 
saient pas, car on en retrouvait, 24 heures après, de capables de 
peupler les cultures, mais il en restait peu. Dans une expérience 
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de numéralion faite, cette fois, en ensemençant ces bacilles dans 
de l'humeur aqueuse pure, nous les avons vu tomber de 1,880 à 
1 après quatre heures de séjour dans ce milieu. 

Cette sensibilité du microbe était-elle foncière, ou pouvait- 
elle être modifiée chez lui comme chez les intusoires étudiés 
plus haut? Pour le savoir, je n'avais qu'à appliquer les mêmes 
méthodes. Le bacille typhique sur lequel j'opérais était acclimaté 
dans les milieux artificiels, bouillon de veau ordinaire etpeptonisé, 
par une longue série de cultures. I n'y avait qu'à le cuitiver 
dans ces milieux, additionnés de doses modérées et graduelle- 
ment croissantes d'humeur aqueuse. 

J'ai vu de suite que de faibles doses de cette humeur augmen- 
tent, au lieu de la diminuer, la valeur nutritive du bouillon pour 
le bacille typhique, mais que pour des doses plus fortes, par 
exemple pour 16 gouttelettes d'humeur ajoutées à 1e de bouillon, 
le développement s'arrête complètement. 

Il m'a suffi de graduer assez lentement la croissance des doses 
pour arriver, après 11 passages, à une culture capable de se 
développer très activement dans de l'humeur aqueuse pure. Le 
12° passage m'a donné, pour la première fois, un développement plus 
riche dans l'humeur aqueuse que dans du bouillon ordinaire non pepto- 
nisé, et depuis lors, cette situation s’est maintenue, après quel- 
ques oscillations que nous retrouverons bientôt. 

Pour me faire une idée des progrès de l'aptitude du bacille à 
se développer dans l'humeur aqueuse pure, je prenais à diverses 
époques le microbe en voie d'évolution, et je l’'ensemençais 
parallèlement dans de l'humeur aqueuse pure et dans du 
bouillon pur. On procédait aussitôt à une numération de germes 
faite par là méthode des boîtes de Petri, et on la recommencait 
à divers intervalles. Voici les nombres trouvés : 

Nous avons déjà noté un chiffre de début de 1,880 baailles 
ensemencés dans l’hameur aqueuse, tombant à 7 après 4 heures 
de contact. Voici une expérience ultérieure, du 24 avril 1890. 


Humeur. Bouillon. 
Imméd. après l'ensem. 2,597 : 2,643 
2 h. après 2,598 1,184 
Dh, — 43T infini. 
Th. — 401 id. 


1. Tous ces nombres sont la moyenne de deux essais simultanés. 
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Cette fois le bacille tendait encore à disparaître de l'humeur 
pure, mais pluslentement qu’à l'origine. Dans le bouillon, après 
une période de diminution, il conservait au contraire une puis- 
sance très grande de développement. 

Neuf, seize et dix-neuf jours après, voici les nombres trouvés : 


4 mai. 
4 h. 
Sie 
Die 


10 mai. 


43 mail. 


Imm. 


Imm. 


Imm. 
0 h. 
An 
4 h. 
6 h. 


ap. ensem. 


40 après. 


ap. ensem. 
. 40 après. 


ap. ensem 
30 après. 


Humeur. 


3,112 
992,758 
94,060 

infini 


363 

551 
841 
7,280 
139,316 


; 923 


1,212 
950 
6,676 
595,619 


Bouillon, 
2,240 
5,518 

50,147 


infini. 
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On voit que le développement dans l'humeur aqueuse se 
rapproche de plus en plus de ce qu'il est dans le bouillon. Enfin, 
au moment où le bacille a été acclimaté dans l'humeur aqueuse, 


une dernière expérience comparative a donné : 


mm. ap. ensem. 


{ h. après. 
3h — 
> h. — 
Th. — 


Bouillon. 
4149 

1,265 
1,098 
3, 100 

13,60 


On voit que le développement dans l'humeur aqueuse, beau 
coup plus rapide que le développement dans le bouillon, a été 
sept fois plus abondant que lui après 5 heures de contact. 
Quant aux chiffres trouvés après 7 heures, nous allons y revenir 


tout à l'heure. 


Un fait qui se fait remarquer dans ces expériences, et qui 
rappelle ce que nous avons vu à propos des infusoires, est que 
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après chaque changement de milieu, si nutritif que soit le 
milieu nouveau, il y a des individus qui ne supportent pas le 
transport. De là ces oscillations dans le développement des 
microbes, si souvent observées, et qui se retrouvent d’une façon 
si nette dans nos expériences sur le bouillon ‘. 

Aïnsi le résultat de ces recherches a été d'enlever graduel- 
lement à l'humeur aqueuse et de donner au bouillon l’action 
bactéricide sur le bacille typhique. Mais était-ce pour ce bacille 
une déchéance d'acquérir cette faculté, ou bien était-ce revenir à 
ses conditions normales de culture dans les êtres vivants? 

Pour répondre à cette question, je me suis procuré, grâce à 
l’obligeance de M. Vaillard, une culture de bacille typhique 
récemment emprunté à un malade au Val-de-Grâce, et plus 
près de ses origines que celui qui a fait l'objet des expériences 
ci-dessus. Ce bacille, porté de suite dans l'humeur aqueuse du 
lapin, ne m'a paru nullement souffrir de ce contact. Il n’y avait 
pas trace d'action bactéricide avec lui, et en le comparant avec 
mon bacille réacclimaté, au moyen d’une culture dans de l'humeur 
aqueuse fraiche de lapin, j'ai obtenu les chiffres suivants : 


Bacille réacclimaté. Bac. du Val-de-Grâce. 


Imméd. ap. ensem. 4,753 2,823 
0 h. 45 après. 2,343 2,123 
2h. 15 — 116,522 4,015 
6 h. 30 — 450,242 179,218 


J'ai à ajouter un dernier fait qui parle dans le mêms sens 
que ceux qui précèdent. Le bacille typhique acclimaté dans 
l'humeur aqueuse donne, si on le transporte dans de nouvelle 
humeur aqueuse, de courts bâtonnets analogues à ceux qu’on 
trouve dans l'organisme, tandis que transporté à ce même 
moment dans du bouillon, il s’y développe en longs filaments 
enchevêtrés. C’est ainsi que la bactéridie charbonneuse ne donne 
que des bâtonnets courts quand elle est dans son milieu naturel, 
et des fils très longs quand elle pousse dans du bouillon. 

En somme, nous retrouvons pour nos bacilles typhiques une 


1. L’ensemencement dans l'humeur aqueuse et dans le bouillon se faisait de 
la même mauière, par un fil de platine trempé dans une culture dans l’humeur 
aqueuse. Une numération, faite aussitôt après, montrait une diminution immé- 
diate du nombre des bacilles dans le bouillon, par comparaison avec ceux de 
humeur. 
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faculté héréditaire d'adaptation au milieu, analogue à celle que 
nous avons coustatée pour les infusoires, et je pourrais ter- 
miner là ce mémoire, si je n'avais à revenir un instant sur 
quelques particularités observées dans ces études, et en particu- 
lier sur Les irrégularités difficiles à expliquer, que j'ai rencontrées 
dans mes premiers essais de réacclimatation du bacille dans 
l'humeur aqueuse. Il y avait une période pendant laquelle ce 
bacille se montrait extrêmement sensible à la durée de son 
liquide qui l'avait nourri. Un bacille qui peuplait en 5 heures 
l'humeur aqueuse d’un œil de lapin, après ensemencement avec 
un fil de platine, ne pouvait pas rester une ou deux heures de 
plus dans ce liquide très fécond, sans devenir incapable de se 
développer soit dans de l'humeur fraiche, soit même dans u 
bouillon. On peut légitimement attribuer cette intolérance à 
l'action des produits de sécrétion qu'il répand autour de lui 
dans la culture. Quoi qu'il en soit, il est prudent dans ces études, 
quand on transporte le bacille dans de l'humeur aqueuse pure, 
de l’ensemencer simultanément dans du bouillon, et dans de 
l'humeur aqueuse additionnée d’une goutte de bouillon, de façon 
à trouver, dans cette dernière culture, une réserve en cas de 
dépérissement des passages dans l'humeur aqueuse pure. 

Dans une autre période, le microbe a paru soulfrir dans son 
développement par l'action d'une température au-dessus 
de 36-37. À ce moment nous avons noté que c'était non le 
microbe, mais l'humeur aqueuse qui était modifiée à cette tem- 
pérature : en voici la preuve. En ensemençant simultanément, 
par des bacilles de même provenance, deux échantillons de la 
même humeur aqueuse, l’une fraîchement extraite à la tempéra- 
ture de 27 à 29°, l’autre ramenée à cette température après un 
séjour de 7 à 8 heures à l’étuve à 38-40°, on voyait le développe- 
ment se faire beaucoup plus abondamment dans l'humeur non 
chauffée. Plus tard Ja sensibilité du microbe de ce côté a disparu, 
et 1l se développe maintenant dans nos cultures avec une régu- 
larité parfaite. Les tubes à bouillon et à humeur aqueuse addi- 
tionnée de bouillon sont abandonnés depuis longtemps, et la 
culture se fait exclusivement dans l'humeur aqueuse sans qu'il 
y ait à craindre le moindre danger. 
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L. BrigGer et CO. FRAENKEL. Recherches sur les poisons des bactéries. 
Perl. klin. Wochenschr., 1890, n° 11. 


L'étude de la diphtérie est à l’ordre du jour, et chacun y contribue 
dans la mesure de ses forces. Le nouveau travail de M. Brieger et 
Fraenkel apporte, dans sa première partie, des confirmations nom- 
breuses de ce qu'on savait déjà, et insiste avec raison sur quelques 
points encore mal connus, tels que les variations dans la morphologie 
du mierobe, les variations dans sa virulence, suivant qu’il provient de 
tel ou tel cas de diphtérie, les différences entre ces variations de 
virulence originaire, et celles qu'il subit par la culture, etc. Nous 
laisserons de côté cette première partie du mémoire, qui est impossible 
à résumer sans tracer à nouveau le tableau complet de la diphtérie, 
pour nous attacher à la seconde partie, consacrée uniquement à l'étude 
du poison diphtérique. 

Dans leur mémoire, MM. Roux et Yersin avaient trouvé à ce poison 
« beaucoup d'analogies avec les diastases; son activité, disaient-ils, 
est tout à fait comparable à celle de ces substances ou encore à celle 
des venins ! ». Les raisons qu'ils donnaient étaient que ce poison est 
détruit après 2 heures à 58°; qu'il ne supporte pas le séjour à l'air 
et à la lumière, comme beaucoup de diastases; que, comme les dias- 
tases, il est précipitable par l'alcool, et est entraîné par des précipités 
muqueux, tels que celui de phosphate de chaux, produits dans le 
liquide qui le contient. MM. Brieger et Fraenkel soutiennent au con- 
traire que c'est une matière albuminoïde, dont ils font l'analyse orga- 
nique et qu'ils rapprochent de l’albumine du sérum. 

On pourrait dire quela question a, en somme, peu d'importance, étant 
de celles que nous sommes encore incapables de discuter et de résoudre. 
Nul de nous ne sait ce que c’est qu’une diastase, au point de vue chi- 
mique. Nous ne savons même rien sur leur état physique, et nous ne 
les connaissons que collées, adhérentes à d’autres substances qui les 
eutrainent avec elles quand elles se précipitent dans les liquides qui 
les renfermaient; c'est ainsi que l’alcool les englobe dans le précipité 
de matière organique qu’il forme; c’est ainsi que le phosphate de chaux 
les entraine en se déposant, mais il entraine avec elles beaucoup. 


1. Annales, t. IIT, 1889, p 287. 
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d’autres substances avec lesquelles les diastases restent toujours mélan- 
gées. Que dire alors de sûr à propos de substances sur lesquelles on 
ne sait rien, pas mêmes si elles sont azotées ? 

Un certain nombre de caractères les rapprochent pourtant des 
matières albuminoïdes. Mais il y en a d’autres qui les en séparent, dont 
l’un des plus topiques est la sensibilité des diastases vis-à-vis de l’action 
de la lumière solaire au contact de l’air : elles s’y détruisent vile, tandis 
que le propre des matières albuminoïdes véritables est au contraire, 
d'être très résistantes vis-à-vis de cette action. La diastase est très 
oxydable, la matière albuminoïde ne l’est pas. En outre, quand on 
cherche un terme de comparaison pour un poison ou pour un venin, 
tel que celui de la diphtérie, qui peut agir spécifiquement et rapide- 
ment sous un poids très faible, il est plus naturel de chercher dans 
le monde des diastases, où on trouve à chaque pas cette spécificité et 
cette disproportion entre la cause et l'effet, que dans celui des matières 
albuminoïdes, toutes si semblables les unes aux autres, et dont la 
proportion peut varier notablement sans que l’organisme semble en 
souffrir. 

Mais une discussion sur ce sujet deviendrait bientôt vétilleuse, et il 
n'y aurait aucun inconvénient à laisser à MM. Brieger et Fraenkel 
l'honneur et la responsabilité de leur affirmation, s’il n’y avait à relever 
dans leur mémoire deux défauts qui le déparent. 

Ils isolent leur poison diphtérique en faisant arriver goutte par 
goutte, dans un grand volume d'alcool, du bouillon de culture du 
bacille de Klebs filtré au travers d’un filtre de porcelaine; quelques 
gouttes d’acide acétique concentré favorisent la formation du précipité, 
qu’on sépare après 12 heures de séjour dans la glace, qu'on redissout 
dans l’eau, et qu'on reprécipite par l'alcool. En recommençant 6 à 8 fois 
l'opération et terminant par l'emploi de la dialyse, on finit par obtenir, 
par dessiccation dans le vide à 40°, une substance blanche, amorphe, 
grumeleuse et de densité très faible. 

C’est là pour eux la toxine, qu'ils prennent la peine d'analyser. Il me 
parait qu’on n'a pas Le droit d’ailer si vite. L'analyse organique doit être 
la fin de l'étude, et non pas le commencement. Il faut d'abord s’assurer 
que la matière sur laquelle on opère est pure, ei quand elle n’est pas 
cristallisable ou volatile, comme c'est le cas pour le poison diphtérique, 
lui faire subir les épreuves réglementaires dont Chevreul nous a 
montré la puissance : voir, par exemple, si des quantités égales de 
réactif dissolvent, du commencement à la fin, des quantités égales 
du produit d'une même préparation, en un mot se convaincre soi- 
même et convaincre les autres que la malière sur laquelle on opère 
est une matière pure et non un mélange. MM. Brieger et Fraenkel 
ayant manqué à cette obligation, on aurait déjà le droit de ne 
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tenir jusqu’à plus ample informé aucun compte de Jeurs résultats. 

Mais il y a plus, car il leur était facile de se convaincre eux-mêmes 
que leur toxine était impure. Il leur suffisait de comparer sa puissance. 
toxique à celle de la toxine préparée par MM. Roux et Yersin. Il résulte 
des nombres fournis par ces savants, page 287 de leur second mémoire, 
qu'avec 2/10 de milligramme de leur poison, ils peuvent tuer par ino- 
culation sous la peau un cobaye en quatre jours, et encore ont-ils soin 
de faire remarquer que ce poison n’est probablement pas pur, à raison 
de son mode de préparation. Dans les expériences de MM. Brieger et 
Fraenkel, on trouve que pour arriver sûrement au même résultat, il 
faut inoculer sous la peau du cobaye 10 milligrammes de leur toxique. 
Si on juge, comme on en a le droit, du degré de concentration du 
poison par la dose de matière active, il y avait environ cinquante 
fois moins du poison diphtérique dans la matière donnée et analysée 
comme pure par MM. Brieger et Fraenkel que dans la matière don- 
née comme impure par MM. Roux et Yersin. En d’autres termes, dans 
le produit de MM. Brieger et Fraenkel, il y avait à peine 2 0/0 de ma- 
tière toxique. Le reste était, à n’en pas douter, un mélange complexe, 
où certaines réactions montrent de la matière albuminoïde, d’autres 
de la peptone, d'autres même, telles que la réaction de Millon, de la 
tyrosine, d’autres enfin des substances alcaloïdiques. Tout cela ruine 
évidemment la thèse soutenue par MM. Brieger et Fraenkel, et quand 
ils reprendront, comme ils le promettent, l’étude chimique de leur 
substance, ils auront à cœur de lasseoir sur des bases plus solides. 
Si rien ne démontre que leur opinion soit vraie, rien ne démontre 
encore, en effet, qu'elle soit fausse, et ils sont, l’un et l’autre, gens à 


prendre leur revanche. 
Dx 


Wazrer Cyexeus. Études sur le bacille typhique. Beiträge zur pathol. 
Anat. u. 3. allg. Pathol., VII vol., 3 fase., 1890. 


L'objet de cette étude était la production de la fièvre typhoïde chez 
les animaux. Pour cela, une semence pure du bacille a été prise sur 
un malade typhique, et cultivée d’abord à l’aide des moyens ordinaires 
(cultures sur la pomme de terre, sur la gélatine). 

On se servait, pour l'infection, de cultures du bacille sur la pomme 
de terre émulsionnées avec de l'eau stérilisée, à raison de 4 à 5 
anses de fil de platine pour 10€ d’eau. Les modes d'infection étaient 
l'injection intraveineuse, aux doses de 4 à 5€, l'introduction par la 
bouche (jusqu'à 20°), l'injection dans le duodénum et l'iléum, avec 
laparotomie (5 à 10€‘), et, chez les souris, l’inoculation intrapéri- 
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tonéale ou l’inhalation. Sur 16 lapins infectés par différents moyens, 
il en est-mort 9; sur 11 chiens, 3 ; 8 souris inoculées dans le péritoine 
ont toutes succombé. 

Les symptômes morbides observés du vivant des animaux étaient : 
la somnolence, le manque d'appétit, l’apathie et l’immobilité; les 
lapins montraient encore une élévation de température, qui commençait 
déjà quelques heures après l’inoculation, puis de la diarrhée et de 
l’amaigrissement; chez les chiens il y avait des vomissements. La 
mort survenait de 5 heures à 3 jours après l'infection; deux fois on l’a 
observée 5 et 3 semaines après l'infection par la bouche. 

A l’autopsie on trouvait : rougeur etgonflement de la muqueuse de 
l'intestin grèle et surtout de l’iléum; gonflement des plaques de Peyer 
et des follicules solitaires; épanchements sanguins près de la valvule 
de Bauhin et des plaques de Peyer; une fois on en a observé près de 
l’appendice vermiforme. Deux fois on a trouvé une pigmentation 
brune des plaques de Peyer. Les glandes mésentériques étaient égale- 
ment gonflées et la rate augmentée de volume. 

Les bacilles ont été retrouvés dans la rate, dans le foie, dans les 
intestins et dans les reins. Dans le premier de ces organes (chien, 
lapin) on les trouve parsemés en groupes, comme cela a été décrit par 
M. Fränkel et par M. Simonds. Dans le canal digestif on les trouve 
dans les plaques de Peyer et dans la muqueuse sous-jacente, dans les 
villosités et les houppes des follicules lymphatiques, puis dans la 
muqueuse et les conduits lymphatiques de la membrane séreuse et 
musculaire, aussi bien qu'entre les deux couches de muscles circulaires 
et longitudinaux; enfin, dans les capillaires des membranes muqueuses 
de l'intestin. Dans le foie (lapin) on a trouvé des groupes de bacilles 
dans les formations lymphatiques et dans les capillaires; dans ces 
derniers ils produisaient des gonflements variqueux, ce qui permet de 
conclure qu'ils s’y sont multipliés sur place. Dans les reins (lapin) les 
bacilles ont été trouvés dans les glomérules, mais pas dans les conduits 
urinaires. Dans les glandes mésentériques les vaisseaux en contenaient 
une certaine quantité disposés en groupes. Enfin, on à pu les retrouver 
encore dans la moelle des os. 

L'examen à l’aide de cultures a démontré la pleine vitalité de ces 
bacilles. Dans un chien infecté par le duodénum après laparotomie, et 
que l’on a tué 14 jours après, les bacilles trouvés dans la rate se sont 
montrés encore vivants. Enfin, on à pu isoler des bacilles typhiques 
dans les défécations d’un lapin auquel on en avait injecté dans la 
veine de l'oreille, comme cela a été fait par MM. Chantemesse et 
Widal. 

W.-M. H. 
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4. La colonne A comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement ; la colonne B celles mordues par des ani- | 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne € les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 137 fois; chats, 
8 fois. Dans un cas, la morsure a été faite par un homme atteint 
de rage. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 
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L'INSTITUT PASTEUR 


CONTRIBUTION À L'ÉTUDE DE LA DIPHTÉRIE 


(3° MÉMOIRE) 


Par MM. E. ROUX er A. YERSIN 


Depuis deux ans, un grand nombre de travaux ont été publiés 
sur la diphtérie: ils confirment, pour la plupart, les résultats 
obtenus par M. Klebs, par M. Lœæffler, et aussi ceux que nous 
avons exposés dans ce recueil *. 

_ La diphtérie est caractérisée par le bacille décrit par 
MM. Klebs et Lœæffler; pour faire le diagnostic précis de cette 
maladie, il suffit de mettre ce bacille en évidence. Il est facile 
d'arriver à ce résultat par l’examen microscopique et l’ensemen- 
cement sur le sérum, selon le procédé indiqué par M. Læffler. 
Ces moyens de diagnostic, qui mettent sous nos yeux et entre 


4. Voir ces Annales, décembre 1888 et juin 1889. 

Parmi les travaux publiés récemment, nous cilerons ceux de MM. Zarniko 
(Gentralbl. f. Bact., t. VI, 1889), Sponk, Kolisko et Paltauf (Cent. f. Bact.u. Paras., 
t. V, no 22, 24 mai 1889), qui ont trouvé le bacille spécifique dans les cas de 
diphtérie qu'ils ont examinés, et constaté la formation du poison spécial dans les 
cultures. M. Escherich (1d., t. VII, 27 janv. 1890) signale la réceptivité des jeunes 
chiens pour la diphtérie, et insiste sur le diagnostic de la maladie au moyen de 
l'ensemencement sur sérum. Il fait connaître que le bacille spécifique peut exister 
dans la bouche 3 jours après la disparition des fausses membranes. 

… Dans un mémoire où il étudie les-lésions de la diphtérie et le bacille spécifique, 
M. Babès (Virchow’s Archiv, vol. 119, Heft 3, 1890) dit que les jeunes lapins sont 
25 
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nos mains la cause mème de la maladie, sont surtout précieux 
dans les cas où le diagnostic est difficile, même pour des méde- 
cins exercés. Nous les avons employés dans plus de cent cas de 
diphtérie, et nous pensons que seuls ils permettent un diagnostic 
scientifique. Aussi commencerons-nous ce travail par l’exposé de 
la technique qu’il convient de suivre pour rechercher le bacille 
spécifique dans les fausses membranes. 


I 


DIAGNOSTIC DE LA DIPHTÉRIE. 


Lorsqu'on se trouve en présence d'une angine à fausses 
membranes, il faut enlever un fragment de celles-ci avec un 
tampon de coton hydrophile tenu à l'extrémité d’une pince ou 
fixé à une tige résistante. Les débris membraneux, essuyés 
sur du papier buvard, sont frottés sur des lamelles, de facon 
que l’enduit qui reste à la surface du verre vienne de la fausse 
membrane et ne soit pas formé par du mucus buccal. Les 
lamelles, séchées et passées dans la flamme, sont colorées, les 
unes au bleu de Lœæffler, les autres au violet de gentiane d’après 
la méthode de Gram. La préparation, lavée à l’eau, est examinée 


très sensibles au virus diphtérique. Il croit que le streptocoque qui accompagne 
presque toujours le bacille diphtérique joue un rôle dans la production des fausses 
membranes. 

M. Klein (Cent. f. Bact. u. Paras., 1890) a isolé des fausses membranes deux 
bacilles semblables à celui de MM. Klebs-Lœæffler. L’un ne pousse que très peu sur 
la gélatine, l'autre y végète abondamment à la température de la chambre: c’est 
ce dernier que M. Klein regarde comme le bacille de la diphtérie. D'après M. Klein, 
les chats prennent facilement la diphtérie et peuvent se la communiquer entre 
eux. Les vaches seraient aussi sensibles à l'action du virus diphtérique. Après 
linoculation, il apparaît sur le pis des pustules qui contiennent le bacille:; celui-ci 
peut passer dans le lait qui pourrait être alors un agent de propagation de la 
diphtérie. 

M. Lœffler, dans une conférence qu'il a faite sur la diphtérie (Deutsch. medic, 
Woch., n° 5 et n° 6, 1890), rapporte de nouvelles expériencés sur la production du 
poison diphtérique. 

MM. Brieger et Fraenkel (Bert. kl. Woch.) ont étudié les principales propriétés 
du poison diphtérique; ils se sont efforcés de l'obtenir à l’état de pureté; ils pensent 
que c’est une substance de nature albuminoïde dont ils donnent une formule 
chimique. 

M. Max Beck (Zeitschr. f. Hygiene, vol. VIII, 3 Heft, 1890) a fait des expériences 
d'infection sur des cobayes placés dans une caisse infectée par le bacille diphté- 
rique. Il a aussi étudié les lésions de la diphtérie. 

MM. Prudden et Northrup (Am. Journ. of med. sc., juin 1889) n’ont pas trouvé la 
bacille de MM. &lebs et Lœffler dans certains cas de diphtérie; ils ont toujours pu 
isoler un streptocoque des fausses membranes ; ils attribuent un rôle spécifique à 
ce streptocoque. 
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humide avec un objectif à immersion homogène ‘. Au milieu 
des autres microbes, les bacilles diphtériques, souvent grou- 
pés en amas, apparaissent sous forme de bâtonnets à bouts 
un peu amincis et arrondis, légèrement recourbés, renflés en 
poire ou en massue, granuleux et inégalement teintés. Par la 
méthode de Gram, ils se colorent d’une manière intense. Ils 
ne font jamais défaut dans la diphtérie, et avec un peu d’habi- 
tude on les distingue facilement de tous les autres bacilles. 
Daus certains cas graves, nous les avons trouvés presqu’à l’état 
de culture pure; d'ordinaire, ils sont mélangés à beaucoup 
d’autres microbes ?, mais, en parcourant les préparations, on 
rencontre des petits paquets de bacilles caractéristiques. En 
général, les pseudo-membranes de la bouche en renferment un 
plus grand nombre que celles de la trachée, retirées au moment 
de la trachéotomie. Les fausses membranes diphtériques fétides 
contiennent, en mème temps que les bacilles spécifiques, beau- 
coup d'organismes microscopiques divers; ce sont ces derniers 
qui leur donnent une mauvaise odeur et les rendent friables. Au 
milieu de la masse énorme de microbes que ces membranes 
altérées laissent à la surface des lamelles, il est parfois difficile 
de distinguer le microbe de la diphtérie. On peut tourner la 
difficulté, en les durcissant dans l’alcool eten faisant des coupes, 
que l’on colore par la méthode de Gram et l’éosine. En arrière 
de la couche superficielle, riche en microbes vulgaires, on trouve, 
emprisonnés dans la fibrine, des petits amas très nets de bacil- 
les spécifiques. 

Get examen est très rapide : il ne demande que quelques 
minutes, et dans la grande majorité des cas il donne des rensei- 


4. Au lieu du bleu de Læffler, nous employons un bleu composé de violet dahlia 
et de vert de méthyle. On mélange une partie d'une solution aqueuse à 10/, de 
violet à trois parties d’une solution aqueuse de vert à 4°), et on ajoute assez 
d'eau pour avoir une belle teinte bleue, pas trop foncée. Cette liqueur se conserve 
limpide pendant très longtemps : elle ne donne pas de précipité. IL suffit de 
mettre sur la lamelle à examiner une goutte de ce bleu, d'appliquer celle-ci 
presque aussitôt sur la lame porte-objet, en essuyant l'excès de matière colorante. 
Sous le microscope, on voit que, parmi tous les bacilles des fausses membranes, 
ce sont les bacilles spécifiques qui se colorent le plus vite et avec le plus d'in- 
tensité. 

9. On v rencontre des coccus variés, des streptocoques, des bacilles grêles 
ou épais. Îl serait intéressant d'isoler toutes ces espèces, et d'étudier leur action 
sur le bacille spécifique. Les microbes liquéfiant rapidement le sérum ne sont pas 
très nombreux dans les fausses membranes. 
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gnements toul à fait précis. Il peut être pratiqué sur des 
fausses membranes sèches, et nous avons pu, plusieurs fois, 
reconnaître la diphtérie sur des membranes, desséchées rapi- 
dement sur un linge ou sur du papier buvard, et qui nous étaient 
adressées par des coule ee éloignés. 

Le médecin qui soigne les ne ee ürera des renseigne- 
ments utiles de l'examen systématique des fausses En 
fait chaque jour au microscope. Quand la maladie marche vers 
la guérison. les bacilles spécifiques deviennent moins nombreux, 
tandis que les microbes d’impurelé augmentent dans les pseudo- 
membranes, qui sont plus minces, moins élastiques et plus 
friables. Quelquefois, même au début de la diphtérie, on peut 
prédire une issue favorable, si on constate qu'il y a peu de 
bacilles spécifiques et beaucoup d’autres microbes, notamment 
certains coccus. Ces pronostics basés sur l'examen microscopique 
se sont vérifiés plus d’une fois dans le service de M. le dpdieus 
Jules Simon, à l'hôpital des Enfants malades . 

Si l’on veul établir le diagnostic de la diphtérie d’une façon 
absolument certaine, 1l faut isoler le bacille spécifique et l'obtenir 
à l’état de culture pure. Ge problème, qui au premier abord paraît 
difficile, peut être résolu très rapidement par l'ensemencement de 
la fausse membrane sur le sérum coagulé, d’après le procédé de 
M. Lreffier. A ce sujet, nous ne pouvons que répéter ce que nous 
avons dit dans notre mémoire de 1888 : le sérum est un milieu 
si favorable àla croissance du bacille diphtérique que celui-ci y for- 
me des colonies très apparentes en moins de 24 heures, alors que 
la pu part des microbes d’impureté ont à peine commencé à 
végéter *. Il suffit, en effet, de gratter légèrement le fragment de 
fausse on qui a déjà servi à l'examen microscopique, 
avec une spatule de platine, et de passer celle-ci à la surface d’un 
tube de sérum; sans recharger la spatule on ensemence succes- 
sivement deux ou trois tubes. Cette spatule, qui est formée par 
un gros fil de platine aplati à l’extrémité, peut servir à faire 
directement une prise de semence sur les muqueuses recouvertes 


1. Pour nous, il n'est pas douteux que certains microbes gênent le développe- 
ment du bacille spécifique; il faut rechercher ces espèces et les mettre en concur- 
rence avec le bacille diphtérique. Quelques essais que nous avons fait dans cette 
direction seront continués; ils donneront peut-être des indications thérapeutiques. 

2, Le streptocoque qui est toujours présent dans les fausses membranes donne 
des colonies très petites sur sérum, et elles y croissent lentement, 


; 
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de fausses membranes ‘; on gratte légèrement avec le bout 
aplati, et on étale sur un ou plusieurs tubes la petite quantité de 
matière ainsi prélevée. Les tubes de sérum sont mis à l’étuve à 
35°, et le plus souvent après 20 heures les colonies diphtériques 
se distinguent nettement. Ce sont des taches arrondies, blanc 
grisâtre, dont le centre est plus opaque que la périphérie. Elles 
restent petites sur les premiers tubes semés, parce qu’elles sont 
très serrées, tandis qu’elles s’étalent et grossissent sur les tubes 
ensemencés les derniers, et prennent en 48 heures un aspecttout 
à fait caractéristique ?. Quand on ensemence par comparaison 
des tubes de sérum, avec une fausse membrane diphtérique et 
avec l’enduit qui recouvre la muqueuse dans les cas d’angines non 
spécifiques, l'aspect de ces tubes est tout à fait différent après un 
séjour de 20 heures à l’étuve. Surceuxensemencés avecladiphtérie 
vraie, On voit un grand nombre de colonies presque toutes sem- 
blables, tandis que sur les autres il n’y a souvent pas encore de 
culture bien nette *. Il est rare que, dans les cas de diphtérie, le 
développement des organismes d'impureté empêche de recon- 
naitre le bacille spécifique. On ne doit pas se borner à constater 
l'aspect des colonies, il faut faire des préparations sur lamelles 
etles examiner au microscope, après coloration. Quelquefois, en 
effet, 1l y a sur les tubes de sérum des colonies très semblables 
à celles de la diphtérie, et qui sont formées par un coccus. Ce 
coccus croit très bien sur le sérum; après 20 heures ses colonies 
ont la dimension de celles de la diphtérie; mais, après 36 et 
48 heures de séjour à l’étuve, elles sont moins volumineuses que 
les colonies diphtériques de mème âge. De plus, elles prennent en 
vieillissant une teinte jaune qui rend toute confusion impossible. 
Nous avons rencontré des colonies d’un autre coccus qui simu- 
laient celles de la diphtérie, elles restaient grisâtres en vieillis- 


1. Chez certains enfants difficiles à examiner, il est quelquefois difficile de bien 
porter la spatule sur le point de la gorge recouvert par la fausse membrane. Il 
faut avoir soin de ne pas semer du mucus buccal au lieu de la substance de la 
fausse membrane. — La spatule, chargée de semence, peut être introduite dans un 
tube dè verre propre et être rapportée au laboratoire ; il suffit d'humecter l'enduit 
sec qu’elle porte à l'extrémité pour l'ensemencer à la façon ordinaire. M. Escherich 
se sert d'une spatule analogue pour faire des prises de semence sur les muqueuses. 

2. Pour étudier l'aspect des colonies au microscope, on peut ensemencer à la 
surface de sérum coagulé sur une lame de verre légèrement creuse, ou dans des 
boîtes de M. Pétri. 

3. Dans 22 cas d’angines simples, et dans 4cas d’angines scarlatineuses, nous avons 
constaté l'absence du bacille diphtérique. 
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sant, mais leur croissance était plus lente que celle du microbe 
spécifique. | 

La culture sur sérum réussit très bien avec les fausses 
membranes desséchées ; il suffit de les laisser se ramollir dans 
un peu d’eau pure, et d’opérer ensuite comme avec des membranes 
fraiches. Les bacilles secs, en effet, restent vivants pendant très 
longtemps; à cet état, ils peuvent supporter une tempéra- 
ture de 95-98° pendant une heure. Lorsqu'on a affaire à des 
fausses membranes, très chargées de microbes étrangers, qui 
rendent difficile l'isolement du bacille spécifique, on obtient par- 
fois de bons résultats en les séchant, puis en les chauffant, avant 
de les semer, dans l’étuve de Gay-Lussac pendant une demi- 
heure. Beaucoup de microbes vulgaires sont tués, mais les 
bacilles diphtériques résistent *. 

Quand on a reconnu, à l'examen microscopique, qu’une 
colonie est formée de bacilles spécifiques, il faut préparer des 
cultures pures pour essayer leur action sur les animaux. Les 
colonies, obtenues par ensemencement direct des fausses mem- 
branes, contiennent presque toujours quelques germes étrangers ; 
il est nécessaire de les purifier. On y réussit facilement en préle- 
vant sur l’une d’elles, avec un fil de platine ou de verre, un peu de 
semence que l’on dilue dans 10° de bouillon pur, contenus dans 
un tube à essai: on agite vivement le tube ?, de façon à répartir 
les bacilles dans le liquide, et, avec un fil de platine aplati à 
l'extrémité, on prend un peu de la dilution pour l’étaler à la 
surface du sérum. Après 24 heures à l’étuve, les colonies sont 
très apparentes; elles peuvent servir à faire des inoculations et 
des ensemencements. Grâce à l'emploi du sérum il est facile, en 
48 heures, de préparer des cultures pures du bacille de la diphtérie 
en partant des fausses membranes, et de lever ainsi tous les doutes 
sur la nature de la maladie. La gélose nutritive ne présente pas 
les mêmes avantages que le sérum; le bacille spécifique pousse 
bien sur ce milieu, mais la plupart des microbes qui l’accompa- 
gnent y croissent au moins aussi rapidement et envahissent 


1. Le streptocoque résiste aussi à ce chauffage, et des fausses membranes ainsi 
traitées donnent souvent, quand on en sème une parcelle dans du bouillon, des 
cultures pures de streptocoques. 

2. Ce tube de bouillon, qui a servi à préparer la dilution, est mis à l’étuve. Si 
le lendemain il a donné une culture pure, on peut avec elle inoculer des cobayes. 
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bientôt la surface. M. Klein a insisté, dans ces derniers temps, 
sur l’emploi de la gélatine pour isoler le bacille diphtérique : la 
lenteur avec laquelle ce microbe se développe sur ce milieu doit 
absolument le faire rejeter dans la pratique. 

Pour reconnaître la diphtérie, l’ensemencement sur sérum 
est supérieur à l’examen microscopique. Dans plusieurs cas, où 
l’on ne trouvait que difficilement les bacilles au microscope, 
l’ensemencement a donné en 2% heures un grand nombre de 
colonies. 

Ces détails sont bien connus des microbiologistes. Si nous 
avons décrit longuement les moyens de faire le diagnostic de la 
diphtérie, c’est parce que nous espérons qu'ils seront mis en 
œuvre par les médecins. En lisant cette description, beaucoup 
penseront, peut-être, que les procédés qui y sont indiqués ne 
“peuvent réussir que dans les laboratoires spéciaux et entre les 
mains de microbiologistes exercés. Ce serait de leur part une 
erreur : rien n’est plus facile et plus rapide que l’examen d’une 
fausse membrane au microscope, rien n’est plus simple que 
d'apprendre à isoler des colonies sur sérum. 

Pour nous rendre compte de la valeur pratique de ces pro- 
cédés, nous avons voulu les transporter à l'hôpital, et nous nous 
sommes astreints, pendant un certain nombre de jours, à exa- 
miner une partie des enfants entrés au pavillon de la diphtérie, 
à l'hôpital des Enfants malades. Nous prenions les sujets au 
hasard, sans nous occuper des signes cliniques qu’ilsprésentaient, 
nous en rapportant aux seuls procédés microscopiques et bacté- 
riologiques pour faire le diagnostic. Souvent même, on nous 
remettait des fausses membranes prises sur des enfants que nous 
n'avions point vus‘. Ce n’est qu’après avoir constaté la présence 
ou l'absence des bacilles que nous procédions à l'examen détaillé 
des malades, et que nous prenions connaissance de l’observation 
recueillie dans le service. Chaque jour, à deux heures, nous 
faisions l'examen microscopique et l’ensemencement des produits 
fournis par les malades nouveaux, et le plus souvent nous 
pouvions donner un diagnostic précis le lendemain à midi. 
M. le D" Jules Simon, qui a bien voulu s'intéresser à nos 


4. Nous devons ici tous nos remerciements à Mile Daussoir, surveillante du 
pavillon de la diphtérie, qui montre autant d'empressement à aider les travailleurs, 
que de dévouement aux enfants malades, 
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recherches et nous donner toutes les facilités pour les poursuivre, 
a pu constater combien le diagnostic de la diphtérie gagnait en 
précision, par l'emploi de ces moyens scientifiques ; il s’en est 
expliqué dans une clinique récente. Nos amis, MM. Chantemesse 
et Widal, se sont aussi assurés par des expériences personnelles 
de la valeur de ces procédés de diagnostic, et ils ont affirmé leur 
imporlance pratique. (V. Semaine médicale, 14 mai, et Bull. méd., 
15 juin.) 

Du 11 avril au 26 mai, nous avons examiné 80 enfants 
envoyés au pavillon de la diphtérie. Chez soixante et un nous 
avons trouvé le bacille spécifique; parmi eux, 30 sont morts et. 
31 ont guéri après avoir été plus ou moins longtemps malades t. 
Les cas mortels comprennent 16 angines, 8 angines avec croup, 
et 6 croups sans angine; ceux qui se sont terminés par la gué- 
rison se divisent en 21 angines, 7 angines avec croup, et 3 croups 
sans angine. Neuf fois, on nous a remis des fausses membranes, 
et l'examen au microscope a permis de porter immédiatement 
un diagnostic vérifié le lendemain par la culture. Plusieurs des 
croups sans angine étaient à leur début, et pour faire l’ensemen- 
cement on se bornait à gratter légèrement, avec la spatule, la 
muqueuse des amygdales et du pharynx. Malgré l’absence de 
fausses membranes dans la gorge, les tubes de sérum mon- 
traient des colonies spécifiques, et le diagnostic de croup diphté- 
rique était ainsi prouvé. 

Les dix-neuf enfants qui n'avaient pas le bacille spécifique 
dans la bouche étaient-ils diphtériques? Nous n’avons pas hésité 
à déclarer que non, et la marche de la maladie a confirmé notre 
avis. Tous ont guéri, et leur état général était bien diffé- 
rent de celui des enfants porteurs du bacille. Quelques-uns 
avaient très peu de fausses membranes non adhérentes et qui 
ne se reproduisaient pas, de sorte que cliniquement on pouvait 
les considérer comme des diphtériques très douteux. D’autres, 
au contraire, avaient sur les amygdales et la luette des fausses 
membranes adhérentes, qui se reformaient très rapidement 
malgré les badigeonnages antiseptiques, et le diagnostic d’angine 


4. Ces chiffres ne sauraient donner une idée du taux exact de la mortalité à . 


l'hôpital des Enfants, pendant nos expériences. Nous n'avons pas, en effet, pris 
tous les entrants. Parmi eux, il y a souvent des enfants que l’on trachéotomise dès 
leur entrée, et sur lesquels nous n'avons fait aucune prise de semence, 


| 
d 
: 
1 
À 


CONTRIBUTION À L'ÉTUDE DE LA DIPHTÉRIE. 393 


diphtérique ne paraissait douteux à aucune des personnes 
exercées du service. Comme des ensemencements répétés 
ne nous montraient pas de colonies spécifiques, nous avons 
déclaré que ces enfants n'avaient pas la diphtérie. Voici les 
observations résumées de trois de ces petits malades : 


CH... Eugène, 3 ans 1/2. Malade depuis le 10 avril, entré à l'hôpital 
le 14 avec de grosses amygdales, des fausses membranes sur le pharynx et 
en arrière des tonsilles. On ensemence un fube de sérum.— 15 avril. Il y a 
une trentaine de colonies sur le sérum, elles paraissent plus humides et 
moins saillantes que celles de la diphtérie; elles sont formées par un coccus. 
L'enfant est vif, les fausses membranes se sont étendues sur les amygdales. 
On ensemence un nouveau tube de sérum, — 16 avril. Sur le tube d'hier, 
belles colonies ayant l'aspect des précédentes et formées par le même coceus; 
eñtre elles, il y à quelques colonies plus petites de streptocoques. L'enfant 
est gai; l'amygdale gauche surtout est recouverte de fausses membranes 
qui, enlevées, se reproduisent très vite. — 17 avril. Même état de l’enfant, 
pas de ganglions; la toux n’est pas rauque, le sommeil est bon; les fausses 
membranes se reforment toujours. Celles de l’amygdale gauche sont un peu 
brunes. On ensemence un nouveau tube. — 18 avril. Beaucoup de colonies, 
la grafide majorité provient du coceus; il y a quelques streplocoques. 
L'enfant va toujours bien; les fausses membranes enlevées deux heures 
avant noire arrivée sont déjà reformées. — 19 avril. L'état général est 
toujours bon; on ensemence la fausse membrane qui recouvre l’amygdale 
gauche. — 20 avril. Sur le tube, assez grand nombre de colonies du même 
coccus. Les fausses membranes persistent toujours. — 21 avril. État géné- 
ral excellent. L’amygdale gauche est toujours couverte, à droite les fausses 
membranes disparaissent. — 23 avril. On ensemence un tube de sérum et 
un tube de gélose; toujours fausses membranes à gauche. — 24 avril. Sur 
le sérum, les mêmes colonies. Sur la gélose, colonies blanches, arron- 
dies, formées des mêmes coccus; il y a aussi des colonies plus petites, 
formées par un coccus ovale et plus gros que l’autre. L'enfant va toujours 
très bien. — 25 avril. On enlève la fausse membrane qui recouvre l’amyg- 
dale gauche, on l’ensemence et on l’examine au microscope. Elle est formée 
de fibrine, de cellules épithéliales plus ou moins altérées et de cellules 
blanches. Elle contient en abondance un coceus en point double qui est par 
places à l'état de véritable culture pure. On trouve aussi quelques strepto- 
coques, un coceus plus gros et un bâtonnet assez fin et allongé. Ces derniers 


microbes sont infiniment moins nombreux que le petit coccus. — Le 
26 avril, la culture, faite le 25, donne de nombreuses colonies du même 
coceus. La fausse membrane est aujourd'hui moins étendue qu'hier, — Le 


27 avril, il n'y a plus qu’un point blanc sur l'amygdale; il persiste encore 
le 28 et Le 29. — Le 3 mai, la gorge est tout à fait nette. Pendant son séjour 
à l'hôpital l'enfant n’a pas eu de fièvre. Les fausses membranes ont persisté 
pendant quatorze jours, 
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J... Edmond, 2 ans 1/2. Toux rauque depuis le 46 avril. Entré le 17 avril 
à l'hôpital. Il à une petite fausse membrane sur l’'amygdale gauche, la 
respiration est un peu bruyante, la toux est rauque. — Le 18 avril, petite | 
fausse membrane sur l'amygdale gauche. On ensemence un tube de sérum L 
avec la spatule de platine passée sur la fausse membrane. — 19 avril. 2 
Nombreuses colonies, assez semblables, au premier aspect, à celles de la 
diphtérie; elles sont moins développées que des colonies de diphtérie du M 
même Âge, et sont constituées par un petit coccus. L'enfant a de petits 
dépôts blanes sur la luette, le pharynx et sur l’'amygdale gauche, sur 


PTS ON 


laquelle la fausse membrane se reforme rapidement. La respiration est 
bruyante, la toux rauque et la voix assez claire. On le considère comme un 1 
croup au début. On ensemence un tube de sérum. — 20 avril. Sur le tube 


d'hier, nombreuses colonies arrondies, à teinte un peu jaunâtre, elles sont 
formées par le même petit microcoque. L'enfant est dans le même état. Les 


fausses membranes peu étendues persistent à gauche. — 21 avril. L'enfant 
n’a plus de fausses membranes dans la gorge, mais il est abattu et somno- 
lent. La toux est rauque, il n’y a pas de ganglions. — Le 22 avril, même 


état. Les membranes ne se sont pas reproduites. L'enfant n’a aucune érup- 
tion. I1 quitte l'hôpital. On a su que, les jours suivants, il s'était rétabli. 
Pendant son séjour à l'hôpital, la température rectale n’a pas dépassé 
3900 le soir. 


P... Julia, 3 ans, Malade depuis le 4tr mai, entrée le 4 mai avec un peu de 
tirage. — 5 mai. Sur les lèvres, la langue, les amygdales, il y a des fausses 
membranes. Pas de ganglions. L'enfant est difficile à examiner; on sème 
un tube de sérum avec la fausse membrane des lèvres. — 6 mai. Sur le 
tube, colonies nombreuses formées par un coccus, et colonies plus rares 
de streptocoques. Un examen soigneux montre que l’enfant a des fausses 
membranes sur le palais, le voile du palais, la langue et les lèvres; les 
amygdales sont débarrassées. Les fausses membranes sont peu épaisses, 
blanchâtres, adhérentes, peu élastiques. L'état général n’est pas mauvais. 
On sème un nouveau tube de sérum. — 7 mai. Colonies de coceus, de 
streptocoques en petit nombre, et trois colonies liquéfiant le sérum. Aucune 
colonie diphtérique. L'enfant présente une éruption de rougeole. Il est isolé 
aussitôt, et le 44 mai il est guéri. 


= Les trois cas qui précèdent étaient regardés comme des 
diphtéries, et on aurait persisté dans cette opinion si l'examen 
microscopique et l’ensemencement sur sérum n'avaient pas 
redressé le diagnostic. Les coccus, si abondants dans les fausses 
membranes qu’ils formaient par places des cultures pures, 
étaient-ils la cause de ces angines pseudo-membraneuses? Ap- 
partenaient-ils à une mème espèce, dans les trois exemples ? 
Étaient-ils capables de produire des fausses membranes sur les 
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muqueuses des animaux? Nous ne pouvons le dire, car nous 
n'avons pas eu le loisir de les étudier. Quoi qu'il en soit, ces ob- 
servations montrent, une fois de plus, que plusieurs organismes 
microscopiques partagent, avec le bacille de la diphtérie, la pro- 
priété de former des pseudo-membranes sur les muqueuses. 
On savait déjà que le streptocoque pyogène donne aussi des 
exsudats fibrineux semblables à ceux de la diphtérie; MM. Chan- 
temesse et Widal en ont cité des exemples, et MM. Wurtzet 
Bourges ont fait voir que, dans les angines scarlatineuses non 
diphtériques, le streptocoque était très abondant; M. Prudden 


est si bien convaincu de cette faculté du streptocoque qu’il lui 


attribue, à tort il est vrai, la production des pseudo-membranes 
diphtériques. Ily a donc plusieurs espèces d’angines microbiennes 
à fausses membranes. L'histoire de ces angines est à faire, elle 
ne sera connue que lorsqu'on aura isolé et étudié les microbes 
qui les causent. 

Des médecins, habitués aux maladies des enfants, peuvent 
donc regarder comme diphtériques et envoyer au pavillon spécial 
des enfants qui n’ont pas cette maladie. Il n’y a pas besoin d’in- 
sister sur le danger que l’on fait courir à ces enfants en les 
plaçant, avec leur gorge malade, dans une salle de diphtériques. 
En ne s’en rapportant qu'aux signes classiques, de semblables 
méprises ne peuvent être évitées ; on continuera à méconnaître 
des angines véritablement diphtériques et à prendre pour telles 
des angines qui ne le sont pas. L'introduction dans la pratique 
des moyens que nous préconisons diminuerait de beaucoup le 
nombre de ces erreurs‘. Aussi voudrions-nous voir installer 
dans chaque hôpital d'enfants un service spécial pour l'examen 
des entrants qui ont mal à la gorge. Ce service serait comme 
le vestibule du pavillon de la diphtérie; il serait muni d'un 
microscope, de matières colorantes et d’une étuve. Dès qu'un 
enfant porteur de fausses membranes serait amené, un interne, 
habitué à ces recherches, enlèverait un fragment de la pseudo- 
membrane pour l’examiner au microscope et l’ensemencer. Dans 
la grande majorité des cas de diphtérie, les bacilles seront im- 
médiatement reconnus, et le malade sera légitimement envoyé 


1. Une difficulté peut venir de la présence du bacille pseudo-diphtérique dans 
la bouche; nous nous expliquons plus loin à ce sujet. 
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dans les salles spéciales. L’ensemencement sur sérum permettra 
de confirmer le diagnostic par la culture et l’inoculation. Si 
l'examen microscopique ne montre pas de bacilles, il faut placer 
l'enfant dans une chambre d'isolement, et attendre le résultat 
des ensemencements. L'installation d’un semblable service aurait 
non seulement de bons effets au point de vue pratique, mais il 
serait précieux pour l'instruction des élèves et l'avancement de 
nos connaissances sur les angines microbiennes. Aujourd’hui, 
tout médecin doit être convaincu que la présence du bacille de 
Klebs et Lœffler dans les fausses membranes, caractérise la 
diphtérie, comme celle du bacille de Koch dans les crachats ca- 
ractérise la tuberculose pulmonaire. 


IT 


LE BACILLE DE LA DIPHTÉRIE PERSISTE-T-IL DANS LA BOUCHE 
APRÈS LA DISPARITION DES FAUSSES MEMBRANES ? 


Chez une personne atteinte d’angine diphtérique, retirons 
chaque jour un fragment de fausse membrane, et examinons-le au 


microscope après coloration sur lamelles. Tant que les pseudo- 


membranes restent adhérentes et sereproduisent facilement, nous 
y voyons beaucoup de bacilles spécifiques ; mais ceux-ci devien- 
nent plus rares à mesure que la maladie se guérit et que l’enduit 
membraneux se désagrège. Le changement dans la consistance 
de la fausse membrane correspond à son invasion parles microbes 
vulgaires. Mieux encore que l'examen au microscope, l’'ensemen- 
cement sur sérum permet de suivre la disparition des bacilles. 
Fréquemment, ils persistent aussi longtemps que l’enduit mem- 
braneux et disparaissent avec lui. Nous pourrions citer de nom- 
breux exemples d'ensemencements faits le lendemain du jour où 
les membranes avaient disparu, et qui n’ont pas donné de colonies 
spécifiques. Il y a alors un contraste saisissant entre l'aspect des 
tubes semés au début de la maladie et ceuxensemencés quand la 
muqueuse est redevenue saine. En 24 heures, les premiers mon- 
traient de nombreuses colonies diphtériques ; après plusieurs jours 
les seconds ne portent souvent que quelques îlots de microbes 
vulgaires. D'ailleurs il ne faut pas oublier que nos observations 
sont prises à l'hôpital, et que les lavages et les badigeonnages 


k 
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antiseptiques de la bouche font périr la plupart des bacilles que 
ne protège plus une épaisse couche de fibrine. Lorsque le trai- 
tement a cessé et que l'enfant est rendu à ses parents, il peut 
arriver que quelques bacilles épargnés donnent une culture 
nouvelle. C’est ce que nous avons constaté plusieurs fois. 

La disparition rapide du bacille de la diphtérie n’est pas 
toujours la règle; on peut le trouver encore, avec toute sa 
virulence, dans la bouche de personnes qui viennent d’avoir la 
maladie, alors que les pseudo-membranes n'existent plus et que 
la muqueuse est parfaitement saine ‘. Du mucus, pris en grat- 
tant avec la spatule de platine les amygdales et le pharynx, 
puis ensemencé sur sérum, donne des colonies spécifiques, 
plusieurs jours après que la maladie est achevée. Voici plusieurs 
exemples de ce fait : 


L. P.,9 ans 1/2, entre à l'hôpital le 16 mai 1889, avec une angine 
moyenne. On constate par ensemencement sur sérum que les fausses mem- 
branes contiennent le bacille diphtérique. — Le 21 mai, les fausses mem- 
branes ont disparu, la gorge est tout à fait nette. — Le 24 mai, on sème 
deux tubes de sérum avec la spatule passée sur les amygdales. — Le 25 mai, 
il y a sur les tubes de nombreuses colonies diphtériques. Avec une de ces 
colonies on prépare une culture pure qui, inoculée à un cobaye, le fait périr 
en 24 heures. A l’autopsie de ce cobaye on trouve les lésions ordinaires de 
la diphtérie. 


Trois jours après la disparition des fausses membranes, le 
bacille diphtérique virulent existait encore dans la bouche. 


B. H., 2 ans 1/2, entre à l'hôpital le 3 avril, pour une angine diphtérique. 
Le 17, il y a encore quelques fausses membranes punctiformes sur l’amygdale 
gauche ; partout ailleurs la muqueuse est saine. Avec la spatule de platine 
on touche un des points blanchâtres et on sème sur sérum. — Le 18 avril, 
nombreuses colonies spécifiques. L'inoculation montre qu’elles sont tres 
virulentes. La gorge est tout à fait nette; l'enfant est rendue à sa famille. 
— Le 21 avril, nous allons visiter l'enfant chez ses parents, elle n’a rien 
dans la gorge. On touche avec la spatule de platine l’amygdale gauche, et 
on ensemence un tube de sérum. Le lendemain, au milieu d'un assez grand 
nombre d’impuretés, on reconnaît lrois colonies spécifiques ; elles servent à 
préparer trois cultures pures qui tuent rapidementles cobayes. — Le 24 avril, 
on fait une nouvelle prise sur l'amygdale gauche de B. H. — Le 9 avril, le 


1. M. Escherich l’a trouvé trois jours après la disparition des fausses mem- 
branes. ff 
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tube de sérum ensemencé hier porte quelques colonies très peu développées. 
— Le 26 avril, on compte 8 colonies jaunes et 3 colonies blanchâtres; les 
unes et les autres sont formées par des coccus. Les jours suivants, il ne se 
développe aucune colonie diphtérique. 


Trois jours après la disparition des fausses membranes, le 
bacille de la diphtérie existait encore dans la bouche. 


D. L., 11 ans, entre le 14 avril à l'hôpital avec de grosses amygdales 
recouvertes de fausses membranes, surtout en arrière. La voix et la toux 
sont rauques. Avec la spatule passée sur l’amygdale droite, on ensemence 
un tube de sérum. — 15 avril. Nombreuses colonies spécifiques sur le tube; 
elles sant virulentes. D. L. suffoque, on pratique la trachéotomie. Les gan- 
glions du cou du côté droit sont volumineux. — Le 18 avril, le cou est gros 
des deux côtés. — Le 20 avril, il n’y a plus de fausses membranes dans la 
gorge, il s’en forme sur la plaie du cou. — Le 21 avril, on enlève la canule. 
— Le 24 avril, les fausses membranes de la plaie du cou ont disparu, la 
gorge est parfaitement nette. Le 30 avril, la plaie trachéale est fermée, on 
fait un ensemencement sur sérum avec la spatule passée sur l’amygdale 
droite. — Le 1er mai, il y à d'assez nombreuses colonies sur le sérum, 
elles sont virulentes. — 2 mai. D. se plaint d'une douleur dans le côté 
gauche, il a de la fièvre, on craint une pneumonie. — 5 mai. L'enfant va 
beaucoup mieux; on fait une prise sur l’amygdale droite. — 6 mai. Trois 
colonies seulement sont développées, elles sont formées de bacilles spéci- 
fiques. Des cobayes inoculés avec deux de ces colonies meurent en trois 
jours. — Le 8 mai, D. va tout à fait bien, on fait un nouvel ensemence- 
ment. — Le 9 mai, il n’y a pas encore de colonies distinctes sur le sérum. 
On laisse le tube à l’étuve jusqu’au 12 mai : on compte alors 8 colonies punc- 
tifornies formées par des coccus. Aucune colonie diphtérique. Le contraste 
est frappant entre ce dernier tube et ceux ensemencés au début de la maladie, 
qui en 20 heures étaient couverts de colonies spécifiques. 


Onze jours après la disparition des fausses membranes, le 
bacille de la diphtérie existait encore dans la bouche. 

Nous pourrions multiplier ces exemples, mais ceux que nous 
venons de ciler sont suffisants pour montrer que le virus persiste 
quelquefois dans la bouche plusieurs jours après que la guérison 
est complète. Le danger de la contagion ne disparaît pas avec la 
maladie. Les individus qui viennent d’avoir la diphtérie ne 
doivent donc pas reprendre trop tôt leur place dans la famille, 
dans l'atelier ou dans l’école. Il ne faut pas renvoyer les malades 
de lhôpital, dès qu'ils n’ont plus de pseudo-membranes, et 
comme il y a des inconvénients à les garder dans les salles 
communes, il serait prudent d'aménager dans les services de 
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diphtériques des locaux réservés aux convalescents, et où ils 
seraient soumis, pendant quelques jours encore, à des lavages 
antiseptiques de la gorge. Nous sommes convaincus que, dans 
un temps qui n’est pas éloigné, le médecin ne laissera sortir les 
diphtériques de l'hôpital qu'après s'être assuré, par des ensemen- 
cements multipliés, qu’ils n’ont plus de bacilles spécifiques dans 
la bouche. Les précautions que nous proposons ne s'adressent 
pas à un danger imaginaire ‘. Tous les praticiens pourraient citer 
des épidémies de diphtérie apportées par des enfants qui avaient 
eu la maladie quelque temps avant. Il est donc bon d'être 
averti que le germe de la diphtérie peut se conserver, non seule- 
ment dans les linges et les habits, mais aussi dans la bouche. 

Quelle est la durée extrème de cette conservation du bacille 
diphtérique virulent sur les muqueuses? Il est difficile de 
répondre à cette question, parce que les observations faites à 
l'hôpital sont gènées par le traitement, et interrompues par la 
sortie des malades. Il faut des circonstances exceptionnelles 
pour que l’on puisse suivre les convalescents dansleurs familles. 
Nous avons pu le faire dans quelques cas, et voici un des exemples 
que nous avons recueillis. 


R. P., 6 ans 1/2, entre à l'hôpital le 3 juin 1889 avec une diphtérie très 
grave. Les amygdales et le pharynx sont lapissés de fausses membranes; 
le cou est gros. — Le 4 juin, on constate par la culture qu’il y a beaucoup de 
bacilles spécifiques et qu'ils sont virulents. — Le 7 juin, l’état local s’est 
amélioré, les fausses membranes ont disparu*sur les amygdales. Le cou est 
moins tuméfié, mais il y a de la diarrhée, une respiration haletante, de 
l'albumine dans les urines; le cœur bat irrégulièrement. Un nouvel ense- 
mencement sur sérum donne de nombreuses colonies virulentes. — {4 juin. 
Plus de fausses membranes, la gorge est tout à fait nette. — 17 juin. L'albu- 
minurie est moins intense. Un ensemencement fournit de nombreuses 
colonies virulentes. — Le 18 juin, l’enfant quitte l'hôpital. — 22 juin. La gorge 
est parfaitement saine; un ensemencement donne des colonies virulentes 
assez nombreuses. — 27 juin. On fait un ensemencement sur sérum, on 
obtient des colonies virulentes, mais en moins grand nombre que précédem- 
ment. — 28 juin. Nouvel ensemencement. Il ne donne qu’une colonie 
virulente. Ceux faits dans la suite n’ont plus donné de colonies virulentes. 


Quatorze jours après la disparition des fausses membranes, 
il y avait des bacilles virulents dans la bouche. Rien ne dit qu’en 
multipliant les prises, on n’en trouverait pas pendant un temps 


1. Voir la relation de l'épidémie d'Oullins, par le Dr Bard, Lyon médical, 4889. 
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plus long encore. Gette persistance des bacilles doit sç rencontrer 
surtout dans les diphtéries méconnues ou mal soignées. N’est- 
elle pas la cause des récidives, qui ne sont pas extrêmement 
rares? Qu'un refroidissement ou que toute autre cause amène 
l’altération de la muqueuse, les bacilles, trouvant un terrain 
favorable, donneront dè nouvelles cultures et reproduiront la 
maladie. 

La conclusion de ce chapitre sera que, dans la diphtérie, le 
bacille spécifique peut disparaître de la bouche en même temps 
que les fausses membranes, ou y persister quelques jours après 
elles, ou même y demeurer à l'état virulent pendant un temps 
assez long, mais qu'il est impossible de préciser. 


[BR 


: CONSERVATION DU VIRUS DIPHTÉRIQUE EN DEHORS DE L'ORGANISME. 


Le bacille diphtérique se conserve très longtemps vivant dans 
les cultures: il n’est pas rare de trouver des colonies actives, sur 
des tubes de sérum restés pendant plus de six mois à la tempé- 
rature de la chambre. Des cultures en bouillon pouvaient encore 
ètre rajeunies après un séjour de cinq mois à 33° et de deux mois 
à 39°. Enfermées en tubes clos, sans air et à l’abri de la lumière, 
elles conservent plus longtemps encore leur vitalité et leur 
virulence. Les bacilles contenus dans de semblables tubes, 
datant de 13 mois, nous ont donné des cultures actives. Il ne se 
forme, cependant, pas de germes dans ces vieilles cultures ; les 
microbes ont des formes renflées ou allongées ; ils se colorent 
mal ou ne se colorent plus, mais ils périssent comme les ba- 
cilles jeunes quand on les chauffe à 58°. 

Des bacilles provenant de cultures sur sérum ont été dessé- 
chés et conservés à 33° el à la température ordinaire, à l’abri de 
la lumière; ceux gardés à 33° ne donnaient plus de culture après 
trois mois, et ceux restés à la température de la chambre étaient 
morts après 4 mois. À la température de 45°, ils étaient stériles 
après # jours. 

Les expériences, faites avec les fausses membranes, sont plus 
intéressantes, parce que les débris de pseudo-membranes et 
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les crachats diphtériques desséchés produisent souvent des 
infections. 


Une fausse membrane, extraite de la trachée d'un enfant, au moment de 
la trachéotomie, est ensemencée sur sérum, puis enveloppée dans un linge. 
Quand elle est sèche, on plie le linge dans du papier, et on place le tout dans 
une armoire fermée, à la température de la chambre. Sur le sérum il s'est 
développé, dès le lendemain, de nombreuses colonies spécifiques. Trois 
mois après, on fait un nouvel ensemencement avec un fragment de la mem- 
brane sèche : après 24 heures de séjour à l’étuve, la surface du sérum porte 
beaucoup de colonies de bacilles diphtériques. Après einq mois de dessiccation, 
la fausse membrane donne encore des colonies sur le sérum, elles croissent 
un peu plus lentement et sont moins nombreuses, mais elles sont formées 
par de beaux bacilles. 


Si les débris d’une semblable pseudo-membrane étaient tom- 
bés sur une couverture, sur un matelas, ou sur un plancher, 
pendant longtemps ils auraient été un danger pour ceux qui 
auraient été exposés au contact de leurs poussières. 


Une autre fausse membrane, séchée de la même facon sur un linve, et 
également très riche en bacilles diphtériques, a été conservée, suspendue à 
l'air etexposée au soleil et à la pluie, pendant les mois d'avril et de mai 4890. 
Les ensemencements qui ont été faits avec cette membrane, restée aux intem- 
péries pendant un mois et demi, n’ont donné aucune colonie diphtérique. 


Sous l’action du soleil et de l'humidité alternant avec la 
sécheresse, le virus a été détruit assez rapidement. 

Les cas où la maladie paraïl avoir été communiquée par des 
linges qui avaient servi à des diphtériques, ne sont pas rares; 
on en a cité qui étaient dus à des vêtements ou à des objets de 
literie conservés depuis deux ans. D’après ce que nous venons 
de voir, ce sont surtout les objets enfermés dans un lieu où l’air 
ne se renouvelle pas, à l'abri du soleil et de l'humidité, qui reste- 
ront longtemps dangereux. 

À l’état humide, le virus ne résiste pas à une température 
de 58°, maintenue pendant quelques minutes. L'eau bouil- 
lante suffit donc toujours à désinfecter les linges et les objets 
souillés par des produits diphtériques. Mais le virus sec sup- 
porte, sans périr, une chaleur de 98° prolongée pendant plus d'une 
heure. La résistance du virus desséché, aux diverses causes de 

26 
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destruction, explique la persistance de la diphtérie dans certains 
locaux, et nous fait comprendre pourquoi l'installation des pavil- 
lons d'isolement n’a pas suffi à supprimer les cas intérieurs dans 
certains hôpitaux. Pour la désinfection du linge, des vêtements, 
de la literie, les étuves à vapeur, sous pression, conviennent 
particulièrement. On sait quels beaux résultats ont été obtenus 
par le docteur Sevestre, à l'hôpital des Enfants-Assistés, depuis 
qu'il a exigé le passage à l’étuve de tous les objets qui ont été 
en contact avec les malades atteints de diphtérie‘. Cette pratique 
si simple a presque fait disparaître les cas intérieurs, nombreux 
autrefois dans cet établissement. Il faut mettre à l’étuve non 
seulement les habits des enfants diphtériques, mais aussi la 
couverture dans laquelle on les apporte à l'hôpital et les vête- 
ments des parents qui les conduisent. Les mesures qui ont 
réussi à l’hôpital doivent être appliquées, en ville, chez les 
malades ?*. Les règlements sanitaires peuvent beaucoup pour faire 
disparaître la diphtérie; mais ce qui serait plus efficace encore, 
c’est un changement dans les habitndes de la population, qui 
n’est pas éclairée sur la nécessité de la désinfection des objets 
souillés par les malades. Si chaque médecin s’efforçait de per- 
suader aux familles d'envoyer les habits, la literie à l’étuve, 
beaucoup de cas de diphtérie seraient supprimés; mais, pour 
convaincre les autres, faut-il encore être convaincu soi-même. 


ENT 


DE LA VIRULENCE DU BACILLE DIPHTÉRIQUE DANS LES FAUSSES MEMBRANES. 


Pour se rendre compte de la virulence des bacilles contenus 
dans une fausse membrane, il faut isoler des colonies pures, 
semer séparément plusieurs d’entre elles dans du bouillon légè- 
rement alcalin, et inoculer chacune des cultures ainsi obtenues 
sous la peau de cobayes. Les bacilles seront regardés comme 


4, Voir Progrès médical, 3 mai, 17 mai, 24 mai 1890. Voir aussi une communi- 
cation de M. Grancher sur le même sujet, Bulletin médical, 1890. 

2. La diphtérie a beaucoup diminué au Havre, depuis que MM. les docteurs 
Gibert et Launay ont fait pratiquer la désinfection des locaux contaminés. 
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d'autant plus virulents qu'ils tueront les animaux plus rapide- 
ment ‘. 

Depuis le début de nos recherches, nous avons étudié 
cent cas de diphtérie. Cinquante-trois ont amené la mort. Dans 
tous ces cas mortels, nous avons trouvé le bacille spécifique et 
nous l'avons isolé à l’état de cultures pures. Les cultures fournies 
par quarante de ces cas ont élé inoculées à des cobayes; les plus 
actives les ont tués en moins de 30 heures et parfois en moins 
de 24 heures ; d’autres moins virulentes les ont fait périr dans 
des temps qui ont varié entre deux et quatre jours ?. Tous les 
animaux inoculés ont succombé. Le virus diphtérique mortel 
pour l’homme est donc aussi très meurtrier pour le cobaye. 

Mais toutes les diphtéries n’ont pas la même gravité : à côté 
de celles qui tuent, il en est qui guérissentfacilement. Trousseau, 
et depuis lui nombre de chiniciens, ont insisté sur ces formes 
atténuées, souvent très difficiles à reconnaître, puisque les signes 
cliniques sont impuissants à en démontrer la nature. On n’osè 
pas prononcer le nom de diphtérie à propos d’un mal de gorge 
avec petites plaques blanchâtres éphémères, sans gonflement 
des ganglions et sans altération marquée de l’état général. Si le 
médecin a pensé à la diphtérie, il renonce bientôt à son dia- 
gnostic devant la guérison rapide de l’affection. Cependant, ces 
angines si peu sévères sont quelquefois le point de départ d'une 
épidémie de diphtérie : il faut bien admettre alors qu’elles étaient 
spécifiques. Le diagnostic de ces diphtéries bénignes ne peut 
ètre établi que par l'examen microscopique des fausses mem- 
branes et l’ensemencement sur sérum. 


4. Pour bien juger de la virulence des bacilles retirés d'un cas de diphtérie, il 
est nécessaire d'inoculer une culture pure. Il ne faut donc pas insérer directement 
des fragments de fausses membranes sous la peau des animaux ; on obtient ainsi 
des résultats contradictoires. Parmi les animaux inoculés avec la même fausse 
membrane, les uns mourront, les autres survivront. Les microbes, étrangers à la 
diphtérie et présents dans la pseudo-membrane, peuvent entraver la croissance du 
bacille spécifique et produire de la suppuration et des septicémies. Les cultures 
qui ont servi dans nos expériences, étaient faites dans le bouillon; elles étaient 
inoculées à la dose de 1cc, après 24 à 380 heures de séjour à l’étuve à 350. Il est 
possible, jusqu'à un certain point, d'établir une échelle de virulence en inoculant 
des cobayes, des pigeons et des lapins. Le pigeon est plus résistant à la diphtérie 
que le cobaye, et le lapin plus résistant que le pigeon. Chez le lapin, les inocula- 
tions sous-cutanées sont moins meurtrières que celles qui sont faites dans les 
veines. 

2. MM. Brieger et Fränkel on constaté les mêmes différences dans la virulence 
du bacille diphtérique. 
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Nous avons observé quarante-sept enfants diphtériques qui 
ont guéri; les uns ont été très gravement malades, d’autres ont 
eu une affection sérieuse, et d’autres ont été légèrement atteints. 
Nous avons pu ainsi étudier tous les degrés de la maladie, 
depuis ceux que l’on reconnait à première vue, jusqu'à ceux qui 
pourraient passer inaperçus. Dans tous ces cas, l’ensemence- 
ment sur sérum a donné des colonies spécifiques. Qu’elles 
fussent issues d’un cas sévère ou d’un cas bénin, ces colonies 
avaient les mêmes caractères, et les bacilles qui les formaient 
avaient le même aspect au microscope. On en rencontrait parfois 
qui prenaient moins bien la matière colorante, ou qui parais- 
saient un peu plus courts, mais les différences étaient de celles 
qui ne peuvent servir à établir des distinctions entre microbes. 
Donc, à ne considérer que l’apparence des colonies et la forme 
des bacilles, tous ces cas contenaient le même organisme, tous 
étaient au même titre de la diphtérie, et cependant quelle diffé- 
rence entre la gravité des uns et la bénignité des autres ! 

Les cultures pures, isolées de ces diphtéries non mortelles, 
ont été inoculées, dans trente-neuf cas, à des cobayes ; dix-sept ont 
amené la mort des animaux en moins de trois jours; sept ont 
tué dans un délai qui a varié de quatre à neuf jours; cinq n’ont 
fait périr qu'une partie des animaux inoculés; dix se sont mon- 
trées inactives, mais à des degrés divers, les unes donnant un 
œædème suivi d’escarre, les autres un œdème plus ou moins 
étendu, mais promptement dissipé'. 

Dans les diphtéries qui guérissent, on trouve donc des bacilles 
très virulents, des baciiles de virulence moyenne et des bacilles 
sans virulence pour le cobaye. En général, les diphtéries les plus 
anodines sont celles qui ont donné les bacilles les moins actifs. 
Ce n’est pas là une règle absolue, et il n’est pas rare d'isoler 
d’une angine bénigne des microbes très virulents; il arrive aussi 
que la même fausse membrane fournit des colonies virulentes 
et d’autres qui ne le sont pas. Quoi qu’il en soit, la différence est 
saisissante entre les résultats de l'inoculation des bacilles 
extraits des cas virulents, et ceux retirés des cas qui ont guéri. 
La gravité de la diphtérie dépend donc, et des conditions parli- 


1. Si, dans ces derniers cas, on avait isolé un plus grand nombre de colonies, 
on en aurait probablement trouvé de virulentes au milieu des non virulentes; ce 
qu'il importe de noter, c'est que les dernières dominaient. 
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culières au sujet porteur du bacille, et aussi de la virulence de ce 
bacille. L'expérience est d'accord avec la clinique, puisqu'elle 
nous montre que le virus le moins actif se rencontre surtout 
dans les cas les moins graves. 

À côté de ces angines sans gravité, qui sont cependant de 
nature diphtérique, il faut placer ces croups avortés que l’on 
* observeassezfréquemment chezles enfants. Un enfant a de la toux 
rauque, la voix éteinte, un peu de tirage respiratoire, sans que 
l'on aperçoive rien dans la gorge, si ce n'est de la rougeur. 
Bientôt tous ces symptômes s’amendent, et la santé redevient par- 
faite. Ces croups si bénins sont-ils diphtériques, renferment-ils 
le bacille et à quelétat de virulence? Les deux exemples suivants 
répondent à ces questions : 


M. A.,8 ans, est pris dans la nuit du 29 au 30 avril, d’un accès de toux 
rauque avec suffocation. Le 30 avril, il est conduit à l'hôpital. I dort au 
moment où nous entrons dans la salle, il se réveille avec une respiration 
bruyante et la voix sourde; il n’y a rien dans sa gorge. On gratte la 
muqueuse du pharynx avec la spatule de platine, et on sème sur sérum. Le 
4% mai, il s'est développé une quantité de colonies formées par le bacille 
spécifique. Avec 4 de ces colonies, on prépare 4 cultures qui sont inoculées à 
4cobayes; ces animaux ont les jours suivants un léger œdème qui disparaît 
bientôt.— Aujourd'hui, ilyasur l’amygdale gauche de l'enfant une petite tache 
blanche qui s’enlève facilement, On ensemence un nouveau tube de sérum ; 
la respiration est moins bruyante qu'hier, la toux est moins rauque. — Le 
2 mai, une quinzaine de colonies ont poussé sur le sérum, elles sont formées 
de bacilles spécifiques assez courts et se colorant bien. La gorge de l'enfant 
est tout à fait nette ; il est emmené par ses parents. 


D. H., 5 ans 1/2, a de la toux rauque depuis le {1 mai. Il entre à l'hôpital 
le 44 mai, il n’a rien dans la gorge. Le 1#mai au soir, la respiration est dif- 
ficile, le tirage très marqué; on pense qu'il faudra faire la trachéotomie dans 
la nuit. — 15 mai. L'enfant respire mieux. La gorge est absolument nette; 
on sème un tube de sérum avec la spatule passée sur les amygdales, — 
16 mai. Nombreuses colonies spécifiques sur le sérum ; on isole 6 colonies 
pures; on en inocule 3 à un cobaye et 3 à un second cobaye. Le premier a 
un gros œdème et, les jours suivants, il se forme une petite escarre au lieu 
d'inoculation; le second meurt en 4 jours. — Les 17, 18 et le 19 mai, on 
constate que D. n’a rien dans la gorge; la voix est devenue claire, et le 19 mai, 
la toux est presque normale. — Le 20 mai, on gratte légèrement la muqueuse 
du pharynx et on fait un ensemencement. — Le 21 mai, ilne s'est développé 
que quelques petites colonies de coccus qui grossissent les jours suivants, 
sans qu’au milieu d'elles ou trouve de colonies diphtériques. — Le 22 mai, 
D. H. sort guéri. 
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Ces deux enfants ont eu un croup léger mais diphtérique:; 
chez l’un il existait un bacille très atténué, et chez l’autre un 
bacille de virulence moyenne‘. 

Nous trouvons encore ces bacilles de virulence atténuée, à la 
fin des dipthéries sévères qui ont une terminaison favorable. 
Dans ces diphtéries, les ensemencements donnent de nombreuses 
colonies spéciliques, tant que les fausses membranes persistent, 
et quelquefois même après que celles-ci ont disparu. Ces colonies 
sont moins abondantes à mesure que l’on s'éloigne du début de 
la maladie, mais on peut en retirer de la bouche longtemps après 
que la guérison est complète. Injectons sous la peau de cobayes 
les cultures successives ainsi obtenues, et, pour mieux juger de 
la virulence des bacilles, inoculons séparément plusieurs des colo- 
nies isolées à chaque ensemencement. Les colonies des premiers 
jours sont toutes virulentes; mais, à mesure que le tempss’écoule, 
on a des colonies qui sont les unestrès actives, les autres moins; il 
y en a même qui ne causent aucun mal aux cobayes. Ces colonies 
non virulentes finissent par dominer, et bientôt on ne trouve plus 
qu’elles. Elles ont tout à fait la même apparence que les colonies 
actives du début, et elles sont formées par des bacilles qui ont le 
même aspect que les bacilles virulents. Il semble que peu à peu 
les bacilles inoffensifsse substituent aux bacilles meurtriers, puis 
qu'ils disparaissent à leur tour. Les observationssuivantes vien- 
nent à l'appui de ce que nous avançons. 


R. P., 6 ans 1/9, dont nous avons déjà donné l’histoire, page 399, a eu une 
diphtérie grave du 31 mai au 18 juin 1889, époque à laquelle il sort guéri de 
l'hôpital. Les fausses membranes avaient complètement disparu le 14 juin. 
Nous allons visiter l'enfant dans sa famille, et nous faisons des ensemence- 
ments sur sérum à diverses reprises, avec le mucus buccal recueilli en grat- 
tant légèrement la muqueuse des amygdales avec la spatule deplatine. Voici 
les résultats de ces ensemencements : 


Prise du 22 juin. — Nombreuses colonies, 3 inoculées sont virulentes. 

Prise du 25 juin. — Une dizaine de colonies par tube; 2 inoculées ne 
sont pas virulentes. 

Prise du 96 juin. — Quelques colonies; on en inocule 5, chacune à un 


cobaye : 3 des animaux ont de l’œdème, 2 n'ont qu’une nodosité au point 
d'inoculation. 


1. M. Escherich a trouvé des bacilles virulentschez des personnes qui n'avaient 
pas encore de fausse membrane. à 


LA + 
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Prise du 2T juin. — Quelques colonies; 2 inoculées sont virulentes. 

Prise du 28 juin. — Sur 2 colonies inoculées, une est virulente, l’autre ne 
l'est pas. 

Prise du 29 juin. — Très peu de colonies; 3 inoculées ne sont pas virulentes. 

Prise du 4° juillet. — Aucune colonie spécifique. 

Prise du 3 juillet. — Quelques colonies spécifiques, 3 inoculées ne sont 
pas virulentes. 

Prise du 5 juillet. — Aucune colonie spécifique. 

Prise du 8 juillet. -- Aucune colonie spécifique. 


Ch... Marcel, 7 ans; entré à l'hôpital le23 novembre 1889,avec une angine 
diphtérique légère datant du 21 novembre. Une seule plaque sur l’amygdale 
gauche. Le 26 novembre, l'enfant n’a plus rien dans la gorge etest rendu à 
sa famille. Le 2 décembre on va le visiter chez ses parents. 

Prise du 2 décembre. — Colonies spécifiques assez nombreuses ; sur 3 
inoculées une est virulente, les deux autres ne le sont pas. 

Prise du 4 décembre. — Quelques colonies ; 3 sont inoculées, 1 est viru- 
lente, 2 ne le sont pas. 

Prise du 6 décembre. - Quelques colonies; 2 sont inoculées, elles ne sont 


pas virulentes. 


Prise du 9 décembre. — Peu de colonies; 2 inoculées ne sont pas viru- 
lentes. 

Prise du 11 décembre. — Très peu de colonies; 2 sont inoculées, elles 
ne sont pas virulentes. 

Prise du 17 décembre. — Aucune colonie spécifique. 


Ch... Marius,13 mois, frère du précédent.Malade depuisle 19novembre 1889, 
entre à l'hôpital le 21 novembre avec une légère angine diphtérique et de la 
toux rauque. 

Prise du 24 novembre. — I y a encore quelques petites fausses mem- 
branes. Nombreuses colonies, 5 inoculées sont virulentes. 

Prise du 28 novembre. — I n'y a plus de fausses membranes. Peu de 
colonies ; 3 inoculées : 1 virulente, 2 non virulentes. 

Prise du 2 décembre. — Très peu de colonies; on en isole 2, elles sont non 
virulentes. 

Prise du 4 décembre. — Aucune colonie spécifique. 

Prise du 6 décembre. — Aucune colonie spécifique. 

Prise du 9 décembre. — Aucune colonie spécifique. 

Prise du 11 décembre. — Aucune colonie spécifique. 


J. G., 8 ans, entre à l'hôpital le 8 juin 1889, il tousse en croup, et a du 
tirage. Aucune fausse membrane dans la gorge qui est un peu rouge. 
L'enfant n'est pas opéré et guérit. Le 21 juin, la gorge est tout à fait nette; 
on fait un ensemencement qui ne donne aucune colonie spécifique. L'enfant 
est rendu à sa famille le 93 juin. 

Prise du 25 juin. — Assez grand nombre de colonies; 2 inoculées sont 
virulentes. 
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Prise du 28 juin. — Quelques colonies; 2 sont inoculées : une est virulente, 
l'autre ne l’est pas. 
Prise du 4% juillet. — Aucune colonie spécifique. 


En multipliant les ensemencements et en inoculant chaque 
fois un plus grand nombre de colonies, on aurait obtenu des 
résultats encore plus nets; mais les observations qui précèdent 
montrent suffisamment la diminution des bacilles virulents et 
leur remplacement graduel par les bacilles non virulents. Dans 
les diphtéries sévères, les bacilles virulents persistent plus long- 
temps dans la bouche que dans les diphtéries bénignes !, 


Les bacilles non virulents se rencontrent aussi dans les 
fausses membranes des cas mortels, mais ils y sont toujours en 
nombre très petit par rapport aux bacilles actifs. 


M. J., 28 mois, meurt d'une angine toxique le 48 septembre 1889. On 
isole des fausses membranes un grand nombre de colonies spécifiques.9 co- 
lonies pures sont inoculées chacune à un cobaye. De ces 9 cobayes, 1 meurt 
en moins de 24 heures; 6 en 24 à 26 heures ; 1 en 40 heures. Un seul reste vi- 
vant ; il a eu un petit œdème qui a disparu. 


B. À., 5 ans, meurt d'angine et de croup en octobre 89. L'ensemencement 
sur sérum a donné de nombreuses colonies spécifiques. 12 de ces colonies 
pures sont inoculées à 12 cobayes. 1 meurt en moins de 24 heures: 4 en 


LS 5 
FE 


36 heures, 5 en moins de 48 heures, À en moins de 50 heures. Un reste 
vivant; il a eu un œædème qui s’est induré et s’est dissipé. 


Dans plusieurs autres cas d’angines mortelles, toutes les 
colonies inoculées se sont, sans exception, montrées très viru- 
lentes. On peut donc dire que dans les diphtéries très graves on 
ne trouve que très peu de bacilles non virulents, que ceux-ci 
sont beaucoup plus nombreux dans les cas bénins, et qu'enfin 
dans les diphtéries sévères, mais qui guérissent, ils sont d’au- 
tant plus fréquents que le début de la maladie est plus éloigné. 
De plus, parmi ces bacilles non virulents, il en est qui sont tout 
à fait sans action sur les animaux, tandis que d’autres produisent 
de læœdème. Il parait naturel d'admettre que, comme bien d’autres 
virus, celui de la diphtérie peut se trouver à divers états de 


1. Dans certains cas on trouve des colonies non virulentes en assez grand 
nombre pendant un temps fort long après la guérison de la diphtérie. Un enfant 
qui avait eu la diphtérie dans sa famille et qui n'avait pas été soigné, est pris 
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virulence dans la nature, qu’il est susceptible d’être atténué, et 
que les bacilles virulents et non virulents sont des états divers 
d’un même organisme. 

Mais la présence d’un bacille sans viralence,très semblable à 
celui de la diphtérie par son aspect au microscope et l’appa- 
rence de ses colonies, a déjà été signalée par divers auteurs, 
non seulement dans les fausses membranes diphtériques, mais 
aussi dans la bouche de personnes qui n’avaient pas eu la ma- 
ladie. Ce bacille a été désigné sous le nom de pseudo-diphtérique ; 
il ne peut être distingué des bacilles non virulents, isolés des 
cas de diphtérie bénigne et dont nous venons de parler longue- 
ment. Nous sommes donc amenés à rechercher s’il existe des 
relations entre le bacille diphtérique vrai et le bacille pseudo 
diphtérique. : 


V 


DU BACILLE PSEUDODIPHTÉRIQUE. 


M. Lœffler, le premier, a signalé dans les fausses mem- 
branes croupales un bacille tout à fait semblable au bacille 
diphtérique, mais qui en diffère en ce qu'il n’a aucune action 
nocive sur les animaux. M. G. Hoffmann a rencontré ce mème 
bacille dans la diphtérie, et aussi dans les angines scarlatineuses 
et rubéoliques. Après ces auteurs, beaucoup d’expérimentateurs 
ont trouvé ce microbe soit, dans la bouche des diphtériques, 
mélangé au microbe spécifique, soit dans la bouche de per- 
sonnes bien portantes. Pour M. Læffler, le bacille pseudo-diphté- 
rique est une espèce différente du bacille diphtérique vrai. La 
plupart des savants qui ont écrit sur le sujet paraissent se rallier 
à cette opinion, et, outre l’absence de virulence, quelques-uns 
d’entre eux ont relevé des particularités qui distingueraient les 


d'une paralysie progressive. Après avoir débuté par le voile du palais, elle s'étend 
à tout le corps. Il entre à l'hôpital le 29 mars 1889, il avait eu son angine le 
6 février Le 16 mai l'enfant commence à se tenir debout ; un ensemencement fait 
sur le sérum donne de nombreuses colonies d’aspect spécifique, formées de bacilles 
semblables à celui de la diphtérie, mais non virulents. Un ensemencement fait le 
30 mai fournit encore beaucoup de colonies; plusieurs inoculées à des cobayes ne 
produisent qu’un petit œdème. 
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cultures de ces organismes microscopiques ‘. D’autres expéri- 
mentateurs, au contraire, admettent que le bacille pseudo- 
diphtérique est la forme atténuée du bacille diphtérique vrai ?. 

On conçoit cependant qu'il est important de savoir quels 
rapports existent entre ces deux bacilles. Si l’on trouve, en effet, 
assez souvent dans les angines ordinaires et même dans la 
bouche des personnes saines, un microbe banal, donnant sur 
sérum des colonies identiques à celles de la diphtérie, il faut 
avouer que le diagnostic de la diphtérie au moyen des ense- 
mencements sur sérum perd de la rigueur que nous lui avons 
reconnue. Le seul aspect de la culture ne suffira pas pour se 
prononcer; il faudra attendre le résultat de l’inoculation. Toutes 
les angines bénignes que nous avons présentées comme diphté- 
riques, parce qu’elles contenaient un bacille non virulent, ne 
seraient, dans ce cas, que des angines vulgaires; et la substitu- 
tion gradueile d’un bacille diphtérique non virulent au bacille 
virulent, que nous avons signalée dans les cas de guérison, ne 
serait que la substitution d’un saprophyte banal à un microbe 
pathogène. D'un autre côté, si Le bacille pseudo-diphtérique est 
le bacille atténué de la diphtérie, ne peut-il pas, dans certaines 
circonstances, reprendre sa virulence? Et comme il existe par- 
fois dans la bouche de personnes en bonne santé, celles-ci ne 
sont-elles pas prédisposées à la maladie? En un mot ce bacille 
pseudo-diphtérique n’a-t-il pas un rôle dans l’étiologie de la 
diphtérie? 

Avant d'aborder ces questions, examinons si, en dehors de 
la virulence, il y a des différences réelles entre le bacille diphté- 
rique et celui que l’on a appelé pseudo-diphtérique. 

Caractères du bacille pseudo-diphtérique. — Les colonies du 
bacille pseudo-diphtérique, cultivé sur sérum, sont identiques à 
celles du bacille diphtérique vrai. A la température de 33°-35o, 
leur croissance est rapide, et elle se continue à la température 
ordinaire, mais lentement. Au microscope, l’aspect du bacille 
qui forme ces colonies est le même que celui du bacille diphté- 
rique. Il prend bien le bleu de Læffler et se teint d’une façon 
intense par la méthode de Gram. Parfois, il se colore d’une 


1. Voir Escherich. (Cent. f. Bact. u. Par., 2 janv. 1890.) 
2. Voir Flugge et Klein. 
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manière uniforme, ou bien il paraît granuleux. Il croît dans le 
bouillon alcalin en donnant un dépôt sur la paroi des vases de 
culture, et présente souvent dans ce milieu des formes renflées 
en poire ou en massue. Une température de 58°, en milieu 
humide, le fait périr en moins de 10 minutes. 

Toutes ces propriétés sont communes au bacille pseudo-diphté- 
rique el au bacille diphtérique vrai. Comme différence entre 
eux, on peut noter que le pseudo-diphtérique est souvent plus 
court dans les colonies sur sérum ; que ses cultures dans le bouil- 
lon sont plus abondantes; qu’elles se continuent à une tempéra- 
ture de 20°-22%, à laquelle le bacille vrai croît très lentement . 
Quand on fait par comparaison des cultures des deux bacilles 
dans du bouillon, elles deviennent acides, puis alcalines; les chan- 
gements de réaction se produisent beaucoup plus vite dans celles 
du bacille pseudo-diphtérique. Comme le diphtérique vrai, le 
pseudo-diphtérique pousse dans le vide, mais moins abondam- 
ment, ce qui est l'inverse de ce qui se passe dans les cultures 
à l'air. 

Fréquence du bacille pseudo-diphtérique dans la bouche des per- 
sonnes saines et atteintes d'angines non diphtériques. — Chez beau- 
coup de personnes qui n'avaient pas la diphtérie, nous avons 
recherché le bacille pseudo-diphtérique, en semant sur sérum un 
peu de mucus pris sur les amygdales et le pharynx. Nous avons 
d’abord examiné ainsi un certain nombre de petits malades de 
l'hôpital des Enfants, entrés dans les salles pour des affections 
très diverses, mais autres que la diphtérie; ils étaient tout à fait 
comparables aux enfants du pavillon de la diphtérie au point de 
vue de l’âge et des conditions de l’existence. Sur quarante-cinq 
d’entre eux, quinze avaient dans la bouche le bacille pseudo- 
diphtérique. Cette proportion élevée tient peut-être à ce que nos 
expériences ont été faites sur des enfants parisiens,ayant séjourné 
plus ou moins longtemps à l'hôpital. Or, la diphtérie est commune 


4. Nous avons vu quelquefois des bacilles non virulents donner, dans les pre- 
miers jours, une culture aussi pauvre que le bacille virulent. L'abondance de la 
culture ne suffit pas à caractériser le bacille non virulent. Cependant, quand 
on abandonne les cultures à la température de la chambre, il se forme à la longue 
un dépôt plus volumineux dans les cultures non virulentes, qui donnent aussi des 
voiles à la surface. Le bacille pseudo- diphtérique croît plus abondamment sur la 
FE nutritive que le bacille diphtérique, surtout à une température peu élevée. 

ais l'aspect des colonies sur ce milieu nous a paru aussi peu caractéristique pour 


* l’un des bacilles que pour l'autre. 
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à Paris, l'hôpital des Enfants en renferme toujours de nombreux 
cas, et si le bacille pseudo-diphtérique est le bacille diphtérique 
atténué, 1] n’est pas étonnant de le rencontrer fréquemment dans 
les conditions que nous venons de dire. Les résultats seraient- 
ils les mêmes sur des enfants de même âge, mais vivant loin 
d'une grande ville? Grâce à l’obligeance de M. le Recteur de 
l’Académie de Caen ‘, nous avons pu ensemencer le mucus pris 
dans la bouche de 59 enfants de l’école d’un village très salubre, 
situé sur les bords de la mer. et où, depuis longtemps, aucun cas 
de diphtérie n'avait été relevé. Vingt-six fois le bacille pseudo- 
diphtérique était présent dans la bouche de ces petits écoliers. 
La proportion est plus forte encore qu’à Paris. Le même bacille 
a été trouvé une fois chez l’une des dix personnes qui composent 
le personnel habituel du pavillon de la diphtérie. Ces chiffres 
n'ont évidemment aucune valeur absolue, ils seraient peut-être 
très différents si les ensemencements avaient été multipliés ou 
faits à d’autres moments. [ls montrent néanmoins que le bacille 
dit pseudo-diphtérique est très répandu, et qu’on peut le regarder 
comme un hôte fréquent de la bouche. 

Puisqu'il en est ainsi, il ne faut pas s'étonner de le rencon- 
trer chez les malades atteints d’angines. Six enfants, malades 
d’angines simples, nous l’ont donné deux fois. Sept rubéoleux 
l'ont fourni cinq fois; il est vrai qu’au moment où nous faisions 
ces recherches, la diphtérie était fréquente dans le service de la 
rougeole. 

Mais il est remarquable que dans tous les cas qui nous ont 
donné le bacille pseudo-diphtérique, qu'il s'agisse de personnes 
saines ou de sujets atteints d’angines simples, ce bacille était 
très rare. Sur le sérum il n’y avait ordinairement que de une à 
quatre colonies; et souvent, de plusieurs tubes ensemencés avec 
le même mucus, un seul contenait une colonie caractéristique. 
Il était tout à fait exceptionnel d’en obtenir un plus grand nom- 
bre. C'est seulement dans les cas de rougeole que les colonies 
étaient plus nombreuses, au point d’éveiller l’idée d’une compli- 
cation diphtérique, mais l’inoculation montrait qu'elles étaient 
inoffensives. Au point de vue du diagnostic de la diphtérie, on 


1. Nous adressons ici tous nos remerciements à M. le Recteur Zévort pour 
l'appui qu'il nous a donné. 
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peut donc affirmer que la présence du bacille pseudo-diphtérique 
dans la bouche ne crée pas une difficulté. Il n’y a, en effet, 
aucune comparaison à élablir entre les tubes ensemencés avec 
les fausses membranes diphtériques, et ceux semés avec l’enduit 
des angines ordinaires. Les premiers portent un grand nombre 
de colonies spécifiques. Les seconds n’en contiennent pas, ou 
seulement quelques-unes, lorsque le bacille pseudo-diphtérique 
est présent sur la muqueuse. Dans tous les cas où il y a un 
nombre notable de colonies, on pourra conclure à la diphtérie 
avant même de connaître le résultat de l’inoculation aux ani- 
maux ; les erreurs seront bien rares. 

Quant à l’angine rubéolique, elle paraît constituer, dans la 
bouche, un terrain particulièrement favorable à la culture du 
bacille pseudo-diphtérique. 

L'inoculation de ces bacilles pseudo-diphtériques n’a jamais 
donné la mort aux animaux ; on pouvait toutefois remarquer 
que les uns causaient aux cobayes des œdèmes notables, que 
d'autres en produisaient de très petits, que d’autres enfin ne 
faisaient aucune lésion locale. Les ædèmes les plus marqués 
ont été causés par les bacilles extraits des cas de rougeole. 

Tous les faits que nous avons rapportés nous donnent-ils 
quelques éclaircissements sur la question qui nous occupe ? Peut- 
on en conclure qu'il y a une relation entre les deux bacilles ? 
D'une part, la présence du bacille pseudo-diphtérique dans la 
bouche de personnes saines et de celles qui ont des angines 
manifestement non diphtériques, semble éloigner toute idée de 
parenté entre eux. D'autre part, si on considère que le bacille 
non virulent est très rare dans les diphtéries mortelles, qu’il est 
plus abondant dans les diphtéries bénignes, qu'il devient plus 
commun à mesure que les diphtéries sévères marchent vers la 
guérison, et qu'enfin il y en a bien plus chez ceux qui viennent 
d’avoir la diphtérie que chez les personnes saines, on acceptera 
difficilement l’idée que ces deux microbes sont absolument 
étrangers l’un à l’autre. Les différences morphologiques que l’on 
a relevées entre eux sont si faibles qu'elles ne prouvent rien. 
Ces organismes ne peuvent être distingués que par leur action 
sur les animaux, mais la différence de virulence ne comporte 
nullement la différence d’origine. Au point de vue de la forme, 
de l'aspect des cultures, le bacille diphtérique et le bacille pseudo- 
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diphtérique diffèren£ moins entre eux que le charbon virulent et 
le charbon très atténué, qui viennent cependant d’une même 
souche. D'ailleurs, la distinction nette que nous faisons entre 
les bacilles virulents et les non virulents est arbitraire : elle repose 
sur la réceptivité des cobayes. Si nous inoculions des animaux 
plus sensibles, il est des bacilles pseudo-diphtériques que nous 
rangerions parmi les virulents, et si au contraire nous rempla- 
cions, dans nos essais, les cobayes par les lapins, il est des bacilles 
diphtériques que nous appellerions pseudo-diphtériques. Dans 
les expériences, on ne rencontre pas seulement un bacille très 
virulent et un bacille non virulent : entre ces deux extrèmes il y 
a des bacilles à tous les degrés de virulence. Parmi ceux qui sont 
vraiment diphtériques, les uns tuent en 24 heures, d’autres en 
60 heures, d’autres en 3 à 4 jours, d’autres après un temps plus 
long encore; il ne viendra cependant à l’idée de personne que 
ces microbes d'activités diverses n’appartiennent pas à la même 
espèce. Pourquoi alors séparer ceux qui ne diffèrent que par 
une virulence moindre encore? Où ferons-nous commencer le 
pseudo-diphtérique, au bacille qui ne donne plus d'œdème chez 
le cobaye, ou a celui qui en produit un peu? La nature nous 
présente tous les intermédiaires entre le bacille diphtérique vrai 
et le pseudo-diphtérique: les relations qui existent entre eux 
sont très probablement du même ordre que celles qui existent 
entre la bactéridie virulente et la bactéridie très atténuée. Nous 
disons : très probablement, car pour fournir une démonstration 
sans réplique, il faudrait produire artificiellement le bacille 
pseudo-diphtérique en partant du bacille diphtérique vrai, ou 
inversement le diphtérique vrai en partant du pseudo-diphtérique. 
Si on réalisait ces deux preuves, on aurait montré jusqu’à l’évi- 
dence que les deux microbes sont une même espèce. 


VI 
DE L'ATTÉNUATION DU VIRUS DIPHTÉRIQUE. 
La plupart des auteurs qui ont écrit sur le bacille de la 


diphtérie parlent des cultures atténuées de ce microbe ; ils pré- 
tendent que les cultures anciennes ont perdu leur virulence. 
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Quant à nous, nous pensons que celte atténuation du bacille de 
la diphtérie n’est pas si facile à obtenir ‘. 

Quand on inocule à des cobayes des cultures de diphtérie, 
conservées pendant longtemps à la température de la chambre 
ou à l’étuve, ils ne succombent pas, bien que les cultures em- 
ployées se soient montrées très actives quand elles étaient plus 
jeunes. Les bacilles qu’elles contiennent ne sont cependant pas 
morts, il suffit de les porter dans du bouillon pour qu'ils pultu- 
lent à nouveau. Il semble donc, qu'avec le temps, leur virulence 
a diminué. Cette conclusion est erronée, elle dépasse l’expé- 
rience, qui prouve simplement qu’une vieille culture inoculée 
directement n’a pas tué les cobayes, ce qui n'autorise pas à dire 
qu’elle est atténuée. En effet, une culture est atténuée quand, 
ensemencée, elle donne une culture nouvelle atténuée comme 
elle. Le caractère de l’atténuation véritable, c’est d’être hérédi- 
taire. [l suffit de semer à nouveau les vieilles cultures de diphté- 
rie pour voir qu'elles ne sont pas dans ce cas. La culture re- 
nouvelée tue les cobayes, et nous voyons sortir de notre culture 
âgée, inactive, un bacille mortel. Si les bacilles anciens ne 
tuent pas, c'est qu’ils ne germent pas sous la peau des cobayes: 
il suffit de les rajeunir pour leur rendre la virulence. 

Avant donc de nous prononcer sur la virulence de nos cultures, 
nous aurons soin de les ensemencer et d’inoculer les cultures- 
filles après 24 à 30 heures de séjour à l’étuve. En opérant ainsi, 
nous voyons que le bacille de la diphtérie reste virulent pen- 
dant un temps très long. Des cultures dans le bouillon, restées 
quatre mois à la température ordinaire, et d’autres restées trois 
mois à 36°, fournissaient des cultures-filles très meurtrières. On 
n’observe pas non plus d'atténuation sensible en cullivant le 
bacille à des températures plus élevées. Au-dessus de 40°, le 
microbe diphtérique ne croit plus dans le bouillon; à 399,5 1l 
pousse avec un retard. Une culture, faite à cette température 
limite pendant vingt-cinq jours, ne faisait pas périr les cobayes 
auxquels on l’inoculait directement, mais les cultures récentes 
issues de ce flacon les tuaient rapidement. Si on expose à 45° 
une culture jeune, et que chaque jour on en prélève une partie 


1. M. Flugge dit que le bacille de la diphtérie s’atténue après plusieurs géné- 
rations sur gélose glycérinée. 
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pour l’ensemencer dans du bouillon mis à 33°, on voit qu'après 
quatre jours à 45°, les bacilles ont péri; cependant la culture 
obtenue le troisième jour est encore active. 

Dans le cours de nos expériences, nous avons rencontré 
deux fois des cultures atténuées spontanément. 


Au mois d'avril 1888, nous avions isolé, de fausses membranes diphtéri- 
ques, une colonie qui nous fournit un bacille très actif, tuant rapidement les 
cobayes et les lapins. Pendant les années 1888 et 1889, un grand nombre 
de cultures de ce bacille ont été faites, sans que l’on ait constaté leur affai- 
blissement. Une d’entre elles, restée longtemps à l’étuve, puis plusieurs mois 
à la température de la chambre, fut semée à nouveau et donna des cultures 
inoffensives pour les lapins, même quand oneninjectait 22° dans les veines. 
Ces cultures tuaient encore les cobayes. 


Le 14 mai 1889, on a extrait d'une fausse membrane un bacille qui 
faisait périr les cobayes en moins de 48 heures. Une culture, en bouillon, 
de ce bacille, gardée à 30°, du 27 mai au 31 août, fournit des cultures-filles 
qui laissaient vivre une partie des cobayes inoculés sous la peau, et ne 
tuaient les autres qu'après un temps assez long. 


Comme dans ces deux exemples la virulence des bacilles 
était bien déterminée à l’origine, il est certain qu'il y a eu atté- 
nuation dans les cultures. 

Nous avons essayé de réaliser cette atténualion d’une ma- 
nière régulière, en exagérant l’action de l'air sur les cultures. 
Pour cela, nous avons cultivé le bacille diphtérique très viru- 
lent, dans du houillon en faible épaisseur, placé dans un flacon 
de M. Fernbach. Par les tubulures latérales passait un courant 
d'air aspiré par une trompe à eau. Le flacon était placé dans une 
étuve à 35°, et, pour éviter une évaporation trop rapide, Pair 
barbottait, avant son entrée, dans un flacon laveur mis à la 
même température. Le bacille diphtérique, ensemencé ainsi dans 
du bouillon aéré, croît plus abondamment que dans les condi- 
tions ordinaires. Au bout de 36 heures, le liquide, primitivement 
alcalin, est déjà acide et, dès le quatrième jour, il est de nouveau 
alcalin. Ces changements de réaction ne s’accomplissent qu’en 
une quinzaine de jours dans un flacon témoin laissé à côté 
du flacon aéré. Tous les deux jours, on fait une prise de semence 
dans le flacon aéré et le flacon témoin, et on les introduit dans du 
bouillon. Après 24 heures, on inocule ces cultures-filles par 
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comparaison à des cobayes. Dans des expériences ainsi conduites, 
on n’a pas noté d'atténuation sensible, même après un mois. 

Pour joindre l’action de la chaleur à celle de l’air, nous avons 
répété R même expérience à la température de 39,5. La culture 
est alors moins rapide et moins abondante, l'alcalinité n’appa- 
raît pas aussi vite. Quand le développement est manifeste, on 
peut faire monter l’étuve à 40° pour faciliter l’action de l’oxy- 
gène. Les cultures, issues dans Îles premiers jours du flacon 
ainsi chauffé et aéré, sont très virulentes: bien loin de noter une 
diminution dans l’activité du bacille, il semble que celle-ci soit 
exagérée. Mais il arrive un moment où on obtient des cultures- 
files qui ne tuent plus les cobayes. 


Le 27 octobre 1889, on sépare des colonies diphtériques pures d’une fausse 
membrane. Une d'elles sert à préparer une culture dans le bouillon de veau; 
inaculée à trois cobayes, elle les tue en moins de 48 heures. Avec celte eul- 
ture ‘virulente, on sème un flacon de M. Fernbach et on le met dans un cou- 
rant d’air à 390,5. Un flacon témoin est Jaissé à la même température. Le déve- 
loppement se fait dans les deux cultures : celle qui est aérée est plus abon- 
dante. Le 9 novembre, on fait une culture-fille avec chacun des flacons, et 
le lendemain on les inocule chacune à deux cobayes. Ceux qui ont recu la 
culture issue du flacon témoin meurent en 24 heures; ceux qui ont été 
inoculés avec la culture issue du flacon aéré ont un petit œdème qui dispa- 
rait bientôt. 


Avec une colonie isolée d'une fausse membrane, venant d’un enfant 
mort de diphtérie, on ensemence un tube de bouillon. Cette culture est 
inoculée à 4 cobayes qui meurent en moins de 30 heures. Le 13 novem- 
bre 1889, avec cette cullure dont la virulence est connue, on ensemence un 
flacon à courant d'air et un flacon témoin, mis tous deux à 39°,5. Jusqu'au 
27 novembre, toutes les cultures issues du flacon aéré sont mortelles pour 
les cobayes. Celle du 29 novembre ne l'est plus; inoculée à plusieurs cobayes 
et à diverses reprises, elle ne les rend nullement malades; elle est tout à 
fait atténuée. Le flacon témoin fournit, au contraire, des eullures très 
actives. Le 30 novembre, un nouvel ensemencement du flacon aéré reste 
stérile. 


Voici un autre exemple où la marche de l’atténuation a été beaucoup 
plus régulière. Le 23 avril on ensemence à 39,5, dans un courant d'air,un 
bacilie diphtérique virulent. Jusqu'au 2 mai, toutes les cultures issues de ce 
flacon se sont montrées très actives; elles tuaient les cobayes en moins de 
30 heures, souvent en 24 heures. La culture faite le 2 mai faisait périr les 
cobayes en 4 jours; celle du 4 mai en 3 jours; celle du 6 mai en 30 heures, 
celle du 8 en 10 jours; celle du 10 juillet ne tue pas, mais donne aux 
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cobayes un œdème marqué; celles du 12 et du 13 mai ne produisent qu'un 
très petit œdème ; celle du 16 est tout à fait inoffensive. 


Les bacilles diphtériques finissent donc par périr quand ils 
sont cultivés à la température de 39°,5 à 40° dans un courant 
d'air; avant leur mort, ils perdent leur virulence. Cette atté- 
nuation est tantôt rapide, tantôt lente; parfois, elle paraît se faire 
brusquement, quelque temps à peine avant la mort des bacilles. 
On n'obtient pas des virulences intermédiaires aussi régu- 
lièrement que dans l’atténuation du charbon. Tous les bacilles 
d’une culture ne s’alténuent pas en même temps, de sorte que, 
lorsqu'on ensemence, comme nous l'avons fait, des quantités no- 
tables dans du bouillon, on sème à la fois des bacilles virulents 
et des bacilles qui ne le sont plus. Tous croissent ; mais, à l’ino- 
culation, les virulents manifestent seuls leur activité. Ce n’est 
que tout à fait à la fin, quand il n'y a plus du tout de bacilles 
virulents, que la culture paraît atténuée, bien qu’en réalité elle 
renfermât des bacilles atténués depuis plusieurs jours déjà. On 
peut montrer qu'il én est ainsi en séparant sur sérum un grand 
nombre de colonies, et en essayant la virulence de chacune 
d’elles ;‘on en trouve de non virulentes à côté de très meur- 
trières, et le nombre des premières va en Donne à mesure 
que le temps s'écoule. 

N'’existe-t-il pas une certaine analogie entre nos cultures 
aérées à 39°,5 et celles qui se font dans la gorge des malades? 
Dans les deux cas, les bacilles virulents disparaissent peu à peu 
et les bacilles atténués se substituent à eux. 

Les bacilles des cultures à l’air et à 390,5 ont des formes 
renflées ; ils se colorent mal, surtout avec le bleu de Læffler. 

Un moyen plus rapide d'atténuation consiste dans l’action 
combinée de la dessiccation et de l’action de l'air. Nous avons 
dit que le virus diphtérique desséché se conserve pendant très 
longtemps, et qu'une fausse membrane sèche donne après cinq 
mois un grand nombre de colonies si on l’ensemence sur sérum. 
Mais ces colonies ne sont plus virulentes. 


Une fausse membrane est retirée de la trachée d'un enfant au moment 
de là trachéotomie, étalée sur un linge propre, séchée à l'air, puis conservée 
dans un tiroir. Getle pseudo-membrane fraîche contient beaucoup de bacïlles 
spécifiques faciles à voir au microscope; ensemencée sur sérum, elle donne 
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de belles colonies ; cinq d’entre elles, inoculées à des cobayes, les font périr 
en moins de 48 heures. Un mois après, avec un fragment de la même 
fausse membrane, on ensemence des tubes de sérum; les colonies sont très 
nombreuses : on en sépare cinq qui donnent cinq cultures mortelles pour les 
cobayes. Un nouvel ensemencement fait à la fin du cinquième mois de des- 
siccalion fournit des colonies moins nombreuses ; avec dix d’entre elles on 
prépare dix cultures pures qui, inoculées à dix cobayes, se montrent inoffen- 
sives. Les unes ne causent pas du tout d'ædème, les autres en donnent un 
peu, une seule produit un œdème notable. 


Une seconde fausse membrane est mise à dessécher dans les mêmes 
conditions que la première, après que l’on s’est assuré, par l'inoculation de 
cinq colonies, qu'elle renferme des bacilles très actifs. Quand trois mois sont 
écoulés, on fait un ensemencement, et avec 10 colonies pures on prépare 
10 cultures en bouillon, que l’on inocule à dix cobayes; tous succombent en 
moins de trente-six heures. Les bacilles séchés sont donc encore virulents; 
après trois mois leur atténuation n’est pas sensible. 


Les bacilles diphtériques desséchés périssent en quelques 
jours à la température de 45°. Dans une expérience, ils ne peu- 
plaient plus le bouillon dès le quatrième jour ; le troisième jour 
ils avaient donné une culture, mais celle-ci, inoculée à un cobaye, 
produisit un œdème volumineux et n’amena la mort qu'après 
quatre jours. 

Il est donc possible, en partant d’un bacille diphtérique virulent, 
d'obtenir artificiellement un bacille dépourvu de virulence, tout 
à fait semblable aux bacilles atténués que l’on retire des angines 
diphtériques bénignes ou encore de la bouche de certaines per- 
sonnes eu bonne santé. Ce microbe artificiellement préparé se 
confond avec le pseudo-diphtérique ; comme lui, il pousse plus 
abondamment et à une température plus basse, il rend le bouillon 
plus rapidement alcalin, il croît très peu dans le vide, 


VII 
VIRUS DIPHTÉRIQUE ATTÉNUÉ ET TOXINES. 


Ce qui caractérise surtout le bacille diphtérique virulent ‘c'est 
la propriété d'élaborer une substance toxique spéciale. Nous 
\ 


4, Dans nos mémoires de 1888 et 1889, nous avons eu soin d'indiquer que les 
cultures riches en toxines étaient faites avec des bacilles très virulents, 
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avons fait connaîlre comment sa cullure dans le bouillon se 
charge peu à peu de cette toxine, au point que, débarrassée 
de tout microbe vivant, elle produit chez les animaux tous les 
symptômes et toules les lésions de l’empoisonnement diphté- 
rique‘. Nous avons déterminé les principales propriétés de ce 
poison et signalé son extraordinaire activité *. Les hacilles atté- 
nués et le pseudo-diphtérique ont-ils aussi la faculté de faire 
cette toxine ? Avant d'aborder cette question, nous allons indiquer 
un procédé qui permet d'activer la production du poison danses 
cultures de diphtérie. 

Dans du bouillon de veau légèrement Rai un bacilie très 
virulent ne donne pas de toxine, en quantité notable, avant une 
vingtaine de jours. La production du poison varie avec le bacille 
employé, l'épaisseur du liquide de culture, laforme du vase. Elle 
est très activée dans les cultures à 35°, traversées par un courant 
d'air, d’aprèsle dispositif que nous avons indiqué dansle chapitre 
précédent. 


Le 45 novembre 1889, on ensemence 8 ballons de M. Fernbach, contenant 
du bouillon, avec un bacille diphtérique virulent ; on les met à 35° et on les fait 
traverser par un courant continu d’air;,à côté on place 3 ballons ordinaires 
semés avecle même bacille et qui serviront de témoins. Le 18novembre, les cul- 
iures aérées sont plus abondantes, elles sont alcalines, tandis que les cultures 
ordinaires sont à peine acides. On filtre sur porcelaine une culture à l'air et 
une culture témoin. Les liquides filtrés sont injectés à 4 cobayes. Les cobayes 
a et a’ reçoivent sous la peau 4ce et {°° du liquide de la culture aérée; les 
cobayes b et b' reçoivent 4° et 1 du liquide de la culture ordinaire. Le 
20 novembre, b et b' n'ont rien du tout; 4 et «’ ont un fort œdème, a est très 
malade. 22 novembre, le cobaye «a est trouvé mort; a’ se rétablit, il se 
forme une escarre au point de l'injection. 

Le 22 novembre, on filtre sur porcelaine une culture aérée et une culture 
témoin. Les cobayes c et c’ reçoivent sous la peau l’un 4°, l'autre {æ qu 
liquide aéré; les cobayes d et d reçoivent l’un 4, l'autre {4° du liquide 
témoin. — 24 novembre. Les cobayes d et d’ n’ont rien au point d'injection; 
ec et c’ ont un gros œdème. Les jours suivants, cet c’ deviennent de plus en 
plus malades et meurent l’un le 5 décembre, l’autre le 45 décembre. 

Le 30 novembre, on filtre sur porcelaine une culture aérée et une culture 
témoin. Un lapin reçoit dans les veines 40° du liquide aéré, il meurt le 
1er décembre. Un cobaye qui à reçu 4ce sous la peau meurt le même jour. Le 
lapin et le cobaye qui ont recu les mêmes doses de la culture témoin ont 
été un peu malades, mais ils étaient encore vivants un mois après. 


4. Voyez ces Annales, décembre 1888. 
2, Voyez ces Annales, juin 1889. 
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Le large accès de l’air.est donc favorable à là production du 
poison diphtérique. Cette condition est réalisée dans les fausses 
membranes qui tapissent la muqueuse, ce qui nous explique la 
rapidité de l'empoisonnement dans certaines angines diphté- 
riques, où les bacilles sont très virulents. 

Sinous faisons ainsi parcomparaison descultures danscourant 
d'air avec un bacille très virulent et le même bacille après qu'il 
a été atténué artificiellement, nous verrons que les premières 
deviennent riches en poison, tandis que les secondes n’en con- 
tiennent point. Le bacille pseudo-diphtérique retiré de la bouche 


d'une personne saine,se comporte absolument comme le bacille 
diphtérique très allénué. 


Le 10 décembre 1889, on dispose dans l’étuve à 35, 3 flacons Fernbach, 
contenant la même quantité de bouillon et traversés par un courant d'air. 
Le premier est ensemencé avec un bacille diphtérique très virulent; le 
second avec un bacille de la même origine que le précédent, mais qui a été 
atténué par eulture aérée à 40°, il ne donne qu'un très léger œdème aux 
cobayes; le troisième flacon est semé avec un bacille pseudo-diphtérique 
retiré de la bouche d’un enfant sain. Après 15 jours, les trois cultures sont 
très abondantes, surtout celles des bacilles non virulents, qui sont plus 
alcalines que la culture virulente. On les filtre sur porcelaine, et on injecte 
ies liquides limpides dans les veines de six lapins. Les lapins A et A 
reçoivent 40€ du liquide de la culture virulente; B et B’, 20° du liquide de 
la culture du bacille atténué: et C et C 20° du liquide de la culture du 
bacille pseudo-diphtérique. Vingt-quatre heures après, les lapins A et A’ sont 
déjà morts; B,B'et C,C’ paraissent un peu malades, mais ils se rétablissent 
les jours suivants. Au bout de six mois, les lapins qui ont survécu maigris- 
sent, B et B’ meurent paralysés l'un après deux mois, l’autre après deux 
mois et demi. Les lapins C, C’ sont restés maigres pendant plusieurs mois; l’un 
est mort, l’autre est vivant. 


Nous pourrions citer beaucoup d'expériences semblables, 
faites avec des bacilles de divers degrés de virulence, atiénuës 
artificiellement ou retirés d’angines plus ou moins graves. 
Toutes montrent que la propriété de faire le poison diphté- 
rique appartient au bacille virulent, et que cette propriété 
toxigène va en s’affaiblissant à mesure que la virulence des 
bacilles diminue. Elle est au minimum dans les bacilles très 
atténués et dans le bacille pseudo-diphtérique. Cependant, les 
animaux qui reçoivent de grandes quantités de la culture filtrée 
de ces bacilles sans virulence, ou de celle du bacille pseudo-diph- 
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térique maigrissent et quelques- uns finissent par succomber. Ils 
se comportent comme ceux qui, dans nos expériences de 1888, 
avaient reçu des liquides toxiques chauffés à 70°-100°; ou encore 
comme les animaux qui sont inoculés avec des bacilles vivants 
peu actifs. Ces faits établissent une ressemblance de plus entre 
le bacille diphtérique atténué artificiellement et le bacille pseu- 
do-diphtérique *. 


VII 


DU RETOUR A LA VIRULENCE DU BACILLE DIPHTÉRIQUE ATTÉNUÉ. 


Le retour à la virulence du bacille diphtérique atténué est 
intéressant pour l’éliologie de la diphtérie. Nous avons vu, en 
effet, qu'après cette maladie on trouve souvent, dans la bouche 
et pendant un certain temps, des bacilles non virulents. Dans 
certaines circonstances, ceux-ci peuvent-ils reprendre leur viru- 
lence? 

Le procédé qui consiste à inoculer d’abord avec un virus 
affaibli des animaux très sensibles, puis successivement des 
animaux de plus en plus résistants, afin de lui rendre son acti- 
vité, ne nous a pas réussi avec le microbe atténué de la diph- 
térie. Les bacilles très atténués n’ont pas d'action sur les très 
jeunes cobayes ni sur les jeunes lapins, et le premier passage 
par un animal n’a pas pu être réalisé. Nous ne fatiguerons pas le 
lecteur avec le récit des essais infructueux que nous avons faits 
pour rendre virulents des bacilles tout à fait inactifs et le bacille 
pseudo-diphtérique. Pour la diphtérie comme pour le charbon, 
nous ne savons pas jusqu'ici renforcer la virulence quand elle est 
descendue trop bas. Nos tentatives ont été plus heureusés en pre- 
nant comme point de départ un bacille qui avait encore. une 
légère action sur le cobaye. Le renforcement a été obtenu, en 
associant ce virus non mortel à celui de l’érysipèle, et en inocu- 
lant le mélange à des cobayes. Cette expérience ne réussit pas 


4. Dans une communication à la Société de biologie (16 nov. 1889), nous avons 
dit que les baciiles atténués ne donnaient pas de toxines dans les cultures. Le 
même fait a été signalé par MM. Brieger et Fraenkel (1. c.). Voir ausst le travail de 
M. Gamaleia dans ces Annales, 1889, p. 609. 
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toujours, elle nécessite l'emploi d’un microbe de l’érysipèle 


extrêmement actif. 


D'une diphtérie bénigne, on a isolé des colonies qui, inoculées au cobaye, 
lui donnaient un petit œdème persistant deux ou trois jours, sans jamais 
amener la mort. 

On prépare, dans du bouillon, une culture fraiche de ce bacille et une 
culture récenie d’érysipèle très virulent. Le streptocoque employé a été 
renforcé par plusieurs passages à travers des lapins; ses cultures, âgées de 
24 heures, inoculées dans les veines de ces animaux, à la dose de Ace, les 
tuent en 12 à 15 heures; sous la peau elles les font périr en 24-30 heures. 

Le 15 décembre 1889, on inocule à deux cobayes, sous la peau, 1/2 de 
culture pure d’érysipèle ; à deux autres cobayes, 1/2c° de la culture du 
bacille diphtérique atténué; et à deux autres {°° du mélange à parties égales 
des cultures d'érysipèle et de diphtérie non virulente. Les jours suivants, les 
cobayes qui ont reçu l'érysipèle ont du gonflement au point d'inoculation, 
puis un petit abcès ; ceux qui ont reçu la diphtérie atténuée ont de l’œdème 
et ensuite une très petite escarre. — Le17 décembre, un des cobayes inoculés 
avec le mélange meurt dans la matinée ; l’autre succombe dans l'après-midi. 
Au point d’inoculation, il y a une petite fausse membrane, et de l'œdème qui 
contient des bacilles diphtériques et des coccus de l’érysipèle. Les vaisseaux 
sont dilatés, la congestion des capsules surrénales est intense, et il y a un 
épanchement abondant dans les deux plèvres. Ces deux cobayes ont done 
les lésions diphtériques ordinaires. Des tubes de sérum sont ensemencés 
avec l'æœdème; dès le lendemain ils montrent des colonies diphtériques bien 
développées, tandis que le streptocoque de l’érysipèle a poussé très maigre- 
ment. La séparation est donc facile. La culture pure de diphtérie issue 
d'une de ces colonies est inoculée directement à deux cobayes qui succom- 
bent en moins de 36 heures. 

Avec le baâcille inoffensif de cette expérience et avec le bacille renforcé, 
on a fait des cultures à 350 dans courant d aix: Après 15 jours de séjour à 
l'étuve, ces cultures ont été filtrées sur porcelaine et injectées dans les veines 
de 4 lapins. Deux ont recu chacun 10° du liquide de Ja culture du bacille 
renforcé; deux autres 20c \du liquide de la culture du bacille primitif non 
virulent. Les deux premiers étaient morts après 30 heures. Les deux autres 
furent un peu malades, puis guérirent; mais au bout de deux mois ils 
commencèrent à maigrir et finirent par succomber après avoir été paralysés, 

Le bacille non virulent élabore de très petiles quantités de poison dans 
les cultures. Le même bacille renforcé en prépare au contraire de grandes 
quantités. Le retour à la virulence est marqué par le retour de la propriété 
toxigène, 


1. M. Babtchinski a proposé de combattre la diphtérie par l'inoculation du 
streptocoque de l’érysipèle.. Nous croyons que c'est là une pratique inefficace et 
même dangereuse. Nous avons eu l’occasion d'observer plusieurs cas de diphtérie 
compliqués d'érysipèle. La mort est survenue dans quatre cas sur cinq. 
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Séparés, le coccus de l’érysipèle et le microbe diphtérique 
atténué élaient incapables de donner la mort aux cobayes; 
associés, ils les tuent rapidement avec les lésions de la diphtérie. 
Après ce passage par le cobaye, le bacille affaibli a recouvré sa 


virulence, et celle-ci s’est maintenue dans les cultures successives. 


Si nous avions réalisé celte expérience en partant du bacille 
pseudo-diphtérique, il serait évident que celui-ci est une forme 
atténuée du bacille de la diphtérie. Nousn'ysommes pas parvenus, 
mais il est vrai que nous n’avons pas réussi davantage à renforcer 
le bacille diphtérique vrai, artificiellement très atténué. Quand 
on l’a amené à ce point d'atténuation qu'il ne produit presque 
plus de réaction locale au point d’inoculation, il ne nous a pas 
élé possible de le renforcer, et par conséquent de le distinguer 
du pseudo-diphtérique. 

D’autres microbes, sans doute, pourraient comme celui de 
l'érysipèle servir à exaller la virulence du bacille diphtérique 
affaibli. Les organismes microscopiques de la bouche et ceux 
des fausses membranes devraient être étudiés à ce point de vue‘. 
La scarlatine, la rougeole sont souvent compliquées de diphtérie; 
les angines, qui marquent le début de ces fièvres éruptives, 
préparent la muqueuse pour le développement du bacille diphté- 
rique. On peut aussi penser que, dans certains cas, les diphtéries 
qui compliquent la rougeole ou la scarlatine, ont peut-être pour 
origine les bacilles sans virulence si souvent présents dans la 
bouche. Sous l'influence de la maladie éruptive. ou de quelque 
association microbienne inconnue, ils prendraient de la virulence 
et deviendraient virus diphtérique actif *. C’est là une hypothèse; 
mais comme nous avons prouvé que le bacille virulent de la 


1. On trouve toujours dans jes fausses membranes un streptocope très voisin 
de celui de l’érysipèle; ce microbe favorise-t-il l'action du bacille diphtérique? Dans 
son mémoire sur la diphtérie, M. Babes suppose qu’il en est peut-être ainsi. 

2, L'enfant L... entre à l’hôpital avec le croup le 30 avril : elle est opérée ; la canule 
est enlevée le 5 mai, Le 10 mai, la plaie trachéale est presque fermée, l'enfant doit 
sortir le lendemain. Le 11 mai, tirage violent, il faut à grand’peine dilater le 
pertuis de la plaie trachéale, on retire une fausse membrane volumineuse. L'enfant 
a de Ja fièvre et dans là journée elle a une éruption de rougeole. (Le 4 mai, un 
enfant atteint d'angine douteuse, qui avait été admis dans lasalle, présentait, deux 
jours après son entrée, une éruption de rougeole : le lit de cet enfant était en face 
de celui de l'enfant L.) Sous l'influence de la rougeole, la diphtérie, rui paraissait 
guérie, s’est manifes(tée de nouveau et a tué l'enfant Le 13 mai. Le 10 mai, du mucus 
buçcal ensemencé avait donné quelques colonies spécifiques; une inoculée n'était 
pas virulente. Les colonies isolées de la fausse membrane rendue le 11 mai 
étaient très actives. 


Ne 
Li 


. 
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diphtérie peut être atténué au point de ne pouvoir être distingué 
du pseudo-diphtérique, il n’est pas déraisonnable de supposer 
que ce bacille pseudo-diphtérique joue un rôle dans l’étiologie 
de la diphtérie. Il est encore bien difficile de préciser ce rôle. 
La plupart des cas de diphtérie sont assurément dus à la conta- 
gion directe, soit au moyen du virus frais, soit au moyen du 
virus desséché; mais à côté de ces diphtéries venant directement 
d'un bacille virulent, il en existe probablement qui ont pour 
origine ce bacille pseudo-diphtérique, hôte de beaucoup de bou- 
ches. Devenu virulent grâce à des conditions que nous ne pou- 
vons que soupçonner, il peut être le point de départ de conta- 
gions nouvelles ". L'étude des diphtéries rubéoliques et 


4. O0... Raymond, 7 ans, entre le 21 mai à l'hôpital pour un mal de gorge 
avec une plaque blanche sur l’'amygdale droite ; ilest envoyé au pavillon de la 
diphtérie.' 

La fausse membrane est très petite, peu épaisse et peu adhérente. On sème un 
tube de sérum avec la spatule passée sur la fausse membrane. — 22 mai. Quelques 
colonies à peine développées; on laisse le tube à l’étuve. I n'y a plus qu’un point 
blanc sur l’amygdale droite. On faitun nouvelensemencement.— 23 mai. Il n'y a pas 
de colonies spécifiques dans le tube du 21. Celui du 22 porte très peu depetites colo- 
nies; ou le laisse à l'étuve. — 24 mai. L'enfant n’a plus rien à la gorge. La prise du 22 
n'a pas donné de colonies diphtériques. On conclut que lenfant n'a pas la diphtérie. 
On fait un nouvel ensemencement. — 26 mai. La prise du 24 mai donne 4 çolonies 
d'aspect spécifique, elle sont formées de bacilles semblables à celui de la diphtérie. 
Avec deux colonies on prépare des cultures pures inoculées à 4 cobayes qui ont 
un très léger œdème les jours suivants. On fait un nouvel ensemencement. — 
29 mai. L'ensemencement du 26 a donné quelques colonies, on en sépare 4quisontino- 
culées à descobayes. Ces cobayes ont tous de l'œdème les jours suivants. L'enfant a 
quelques points blancs sur les amygdales des deux côtés. — 30 mai. Les fausses 
membranes ont grandi, l'enfant a de la diphtérie. On fait un ensemencement. — 
31 mai. Nombreuses colonies sur le tube d'hier ; on en isole 3 que l’on inocule à 
8 cobayes qui périssent en 4 jours; elles sont donc virulentes. Dans les jours qui 
ont suivi, l'enfant a fait une angine diphtérique bien caractérisée. Il est resté à 
l'hôpital jusqu’au 10 juin et en est sorti guéri. 

Voici donc un enfant qui entre à la diphtérie avec une angine non diphtérique. 
Pendant son séjour dans la salle, on voit apparaître dans sa bouche des bacilies 
diphtériques non virulents. Feu nombreux d'abord, ceux-ci augmentent en même 
temps qu'ils deviennent plus actifs, et-qu'une diphtérie véritable se développe 
chez l'enfant. On pourra dire que celle-ci est due, non pas à l'augmentation 
‘de virulence des bacilles d’abord inactifs, mais à l'introduction dans la bouche 
de bacilles virulents. Quoi quil en soit, ce cas nous a paru assez intéressant pour 
être rapporté. 

Nous compléterons l'histoire de O... en disant que nous avons atténué le 
bacille virulent extrait de sa bouche pendant la période d'état de la maladie. 
Puis nous avons semé à 330, dans courant d'air, le bacille virulent, le bacille atténué 
préparé artificiellement, et le bacille non virulent des premiers jours. Après 15 jours, 
on a filtré les cultures sur porcelaine. Le liquide de la culture virulente, injecté 
dans les veines des lapins à la dose de 10“, les a tués; celui de la culture atténuée 
artificiellement et celui du bacille naturellement non virulent n’ont pas fait périr 
les lapins qui en avaient reçu 20° dans les veines. 
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scarlatineuses nous dira sans doute ce qu’il faut penser de 
cette hypothèse. 

L'idée qu'un microbe saprophyte peut devenir pathogène a 
été introduite, avec autorité, dans la science par les expériences 
du laboraloire de M. Pasteur sur l’atténuation des virus et 
leur retour à la virulence. Elle a été exposée dans une note 
dé MM. Pasteur, Chamberland et Roux ‘ en 1881; depuis elle 
a été acceptée par beaucoup de savants, el nous pensons 
que c'est une .idée féconde qui rend compte de bien des faits. 
inexplicables sans elle. 

Les conclusions pratiques que nous tirerons dei ce long 
mémoire sont les suivantes: 

La meilleure façon d'arrêter la propagation de la diphté- 
rie, c’est de reconnaître la maladie le plus tôt possible; par 
conséquent, le diagnostic précis doit être fait par l'examen mi- 
croscopique des fausses membranes et l’ensemencement sur. 
sérum. 

Le virus diphtérique actif peut persister-longtemps dans la 
bouche après que la maladie est guérie; par conséquent, les 
diphtériques ne doivent être rendus à la vie ordinaire que lors- 
qu'ils ne sont plus porteurs du bacille. 

Le virus diphtérique se conserve pendant très longtemps à 
l'état sec; par conséquent, il faut passer à l’étuve les linges et 
tous les objets qui ont été en contact avec les diphtériques. 

Le virus atténué de la diphtérie est très répandu, il peut 
reprendre sa virulence; par conséquent, il faut, dès le début 
des angines simples et des angines de la rougeole et de la 
scarlatine, pratiquer le lavage antiseptique de la gorge. 


4. Comptes rendus de l’Ac. des sciences. 


DÉVELOPPEMENT DES PARASITES MALARIQUES 
DANS LES LEUCOCYTES DES OISEAUX 


(Leucocytozoaires) 


Par M. LE PROFESSEUR Y. DANILEWSKY, pe CHARCOrr. 


(PLANCHE VIH, A.) 


Les recherches microscopiques de ces dernières années nous 
ont fait connaître beaucoup d'exemples de parasites intracellu- 
laires qui envahissent les globules rouges (Drepanidium, Hemo- 
gregarinæ, Polimitus, etc.). 

Il a été démontré par mes observations ‘ que, chez les oiseaux, 
ces parasites cytozoaires pénètrent dans les générateurs des 
hématies, — leucocytes, lymphocytes, Fer et hémato- 
blastes, — sous forme de germes minuscules, et s’y développent 
parallèlement à la métamorphose progressive de l hématie elle- 
même. 

Une partie de ces germes succombe évidemment dans la 
lutte contre l’activité phagocytaire des cellules, tandis que 


l’autre conserve ses aptitudes vitales et, par suite, son pouvoir 


de développement ultérieur. Il est très probable que la même 
lutte alieu pendant l'infection malarique de l’homme, surtout dans 
la rate et dans la moelle des os. Nous avons le droit de considérer 
ces organes comme des filtres poreux, dans lesquels le sang laisse 
en passant les corps étrangers et les parasites, qui sont acti- 
vement englobés par les éléments protoplasmiques. La structure 
de ces organes et leurs rapports mécaniques vis-à-vis du sang 
expliquent et confirment cette manière de voir. Des observations 
directes ont démontré que la moelle des os est généralement 
beaucoup plus riche que le sang en formes parasitaires variées 


1. La Parasitologie comparée du sang, L et IT, 1889. 
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(divers stades de métamorphose). En outre, on peut souvent 
constater une absence complète de parasites dans le sang, 
tandis que l’on en trouve une quantité assez grande dans la 
moelle des os (!. c.). Ceci est vrai non seulement pour les para- 
sites intracellulaires, mais aussi pour les parasites libres, comme 
le Trypanosoma sanguinis (chez les oiseaux). Il est évident, par 
suite, que c'est surtout la moelle des os qu'il faut étudier dans 
les recherches sur les parasites des hématies. En l'étudiant chez 
les oiseaux au printemps et en été, j'y ai trouvé une forme para- 
sitaire que j'avais, il est vrai, entrevue antérieurement dans le 
sang, Mais qui m'a paru problématique jusqu'à ce que j'ai fait 
une étude approfondie de la moelle des os. 

Ce parasite a l'aspect d’un grand corps incolore et fusiforme, 
dont la partie centrale est granuleuse. Le noyau allongé est 
disposé excentriquement (PI. VIT, A, fig. 3). Quelquefois la masse 
granuleuse à une forme sphérique; une mince capsule inco- 
lore et légèrement plissée l'enveloppe distinctement *. 

L’aspect et la dimension du noyau, le manque complet de 
granulations mélaniques et d’hémoglobine, les caractères de la 
capsule homogène et lamelliforme, et la dimension générale du 
corpuseule, tout cela prouve que le cytozoaire est renfermé 
non dans une hématie, mais dans un leucocyte en état de dégé- 
nérescence. Mes dernières recherches, notamment sur les 
hiboux, viennent confirmer cette manière de voir : j'ai trouvé 
dans la moelle des os du hibou toute une série d'états transi- 
toires qui ont éclairé le mode de développement de ce parasite. 
J'ai pu constater en même temps que ce leucocytozouire n’est 
qu'un stade intracellulaire du développement du Polimitus avium, 
décrit par moi antérieurement; j'ai souvent observé au prin- 
temps l’excapsulation du Polimitus et les mouvements énergi- 
ques de ses flagelles (fig. 11). | 

Ce Polimitus diffère de celui dont le développement se passe 
à l’intérieur de l’hémalie, par sa dimension plus grande et le 
manque complet de granulations de mélanine. Pourtant je ne me 
crois pas autorisé à affirmer que tous les leucocytozoaires ne sont 
que des jeunes stades de développement d’un seul et même 
Polimitus. Ainsi, il y a chez les oiseaux des hématozoaires qui 


4. L. c., 11, page 23. 
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se transforment sous les yeux de l'observateur en une forme 
mobile de grégarine ; tel est le Pseudo-vermiculus (L. c., pages 
16-18), qui est probablement très voisin du Laverania mala- 
rique de l'homme. Des faits analogues doivent exister pour 
les leucocytozoaires. 

Il nous reste encore à justifier le nom de leucocytozoaire, qui 
paraît être en contradiction avec la théorie phagocytaire de 
Metchnikof. | 

Je dois d’abord faire remarquer que le nombre des leucocy- 
tozoaires est incomparablement moindre que celui des hémato- 
zoaïres. On en voit un pour plusieurs centaines de ces derniers 
dans le sang. D'autre part il y a beaucoup plus de leucocytes nor- 
maux que de ceux qui contiennent des parasites. 

Ainsi le nombre absolu comme le nombre relatif de leucocy- 
tozoaires est insignifiant en comparaison de celui des hémato- 
zoaires. Cela prouve que le parasitisme dans l'intérieur des 
leucocytes trouve beaucoup plus d'obstacles que dans l'intérieur 
des globules rouges. La théorie de Metchnikoff explique les 
motifs de cette résistance. Il ne faut pas oublier, en outre, la 
métamorphose progressive des cellules génératrices des héma- 
ties, qui a lieu même après l’englobement du germe parasitique 

Il est très probable que la vive croissance du parasite est la 
cause principale de l’arrèt du développement du globule sanguin 
qui subit alors une dégénérescence hyaline! 

Les changements physico-chimiques du globule sanguin qui 
ont alors lieu doivent sans doute affaiblir et enfin complètement 
arrêter ses fonctions phagocytaires, facilitant ainsi le développe- 
ment intracellulaire du parasite. 

En partant de ce point de vue, on comprend la cause de 
la propagation du parasitisme dans les hématies, dont la sub- 
stance (90 0/0 d’hémoglobine) est évidemment complètement 
dépourvue de propriétés phagocytaires. 

Ainsi la croissance et le dévéloppement du parasite dans le 
globule sanguin est facile à concevoir, si, au moment de l’en- 
vahissement le protoplasme de celui-ci est en voie de méta-. 
morphose (érythro-hématoblastes). 

Mais comment les germes des leucocytozoaires conservent-ils 


4. Cette dégénérescence des globules sanguins, notamment chez les lézards, a 
été décrite par moi dans les Archives slaves de Biologie, 1881. 
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leur aptitude vitale dans les stades primitifs des leucocyles ? On 
peut faire plusieurs suppositions à ce sujet: le leucocyte peut 
n'avoir que de faibles propriétés phagocytaires: le moment de 
l'injection peut correspondre à ce commencement de la méta- 
morphose progressive, moment favorable ; par suite, l'infection 
peut déjà se faire pour l'hématoblaste, et n'être plus possible pour 
le leucocyte, et ainsi de suite. Je ne veux pas m'’arxêter sur ces 

hypothèses. 

Il suffit d'ajouter que la dimension du leucocytozoaire et de 
la cytocapsule qui le renferme avec son propre noyau, indique 
que cette dernière est une hématoblaste et non un leucocyte. 

Quant à l'aspect extérieur du leucocytozoaire, il est très 
variable dans la moelle des os. Ces variations sont sur- 
tout en rapport avec les saisons. C'est aux mois d'avril et 
mai qu'il convient le mieux d'observer les jeunes stades de dé- 
veloppement. Ils se présentent alors sous forme de petits corps 
ovales et sphériques, enveloppés par une couche presque homo- 
gène de protoplasme leucocytaire encore bien visible, mais ayant 
déjà perdu la faculté de mouvements amiboïdes. 

La cytocapsule contient toujours un grand noyau très dis- 
tinct, à contours bien précis. La forme du noyau est presque 
toujours ovale allongée, et non sphérique; si le parasite a déjà 
acquis une dimension notable, il produit une pression méca- 
nique sur le ncyau, qui prend alors une forme en biscuit, et 

s’aplatit encore plus. 

Très souvent la capsule, enveloppant étroitement le parasite, : 
s'étire des deux points opposés en forme de lambeaux triangu- 
laires, plissés et membraneux, qui donnent à l’ensemble l'aspect 
fusiforme. (Fig. 3,4,8,9.) 

Quant au parasile mème, il est de couleur mate, grise, à 
fines granulations, et la présence du noyau n’a pas encore pu y 
être constatée. 

J'ai déjà signalé plus haut que j'avais plusieurs fois réussi à 
voir la transformation de ce corps sphérique et immobile eu 
Polimitus à longs flagelles très mobiles ‘. 

J'ai fait remarquer que ce Polimitus des leucocytozoaires 
est généralement beaucoup plus grand que celui des héma- 


4, Je reviendrai sur ce point plus longuement dans un travail prochain, 


E.Oberlin lith. 
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tozoaires. Comme il est à croire, d’après la quantité de sub- 
stance, que la croissance des parasites s’opère dans les deux 
cas aux dépens du plasma du sang, et non exclusivement aux 
dépens des corpuscules sanguins, nous devons admettre que la 
couche périphérique de l’hématie chez les oiseaux offre une 
certaine résistance, qui entrave l'accroissement de parasite ‘. 

D'ailleurs on a pu observer, quoique bien plus rarement, des 
Polimitus de grande dimension à l'état d'hémacytozoaires 
(L. c:, fig: 7 et 14). 

Je dois encore ajouter que les leucocytes des oiseaux conte- 
nant des hématozoaires ne renferment souvent pas de parasites. 

Je n'ai trouvé jusqu'ici de leucocytozoaires que chez les 
hiboux et encore pas toujours. À l'heure qu'il est, j’ai dans mon 
laboratoire 5 hiboux infectés; mais un seul en contient. 

Les conditions individuelles jouent, à ce qu’il paraît, certain 
rôle ; peut-être est-ce La plus ou moins grande énergie des pha- 
gocytes qui détermine ces conditions. 


1. Cela est encore appuyé par les observations des mouvement des flagelles 
dans la capsule des hématies. 


EXPLICATION DES DESSINS 


PLANCHE VI, A. 


Diverses formes de Leucocytozoaires : 10 et 6, jeunes stades. Dans la 
figure 9, le noyau du leucocyte (cytocapsule) est vu de face et d'en haut. — 
Figure 11, Polimitus provenant du leucoeytozoaire avec les flagelles 
déployées. 

La figure 18, dans le 1 tome de ma Parasitologie comparée du sang, 
est nommée par erreur hématozoaire. C’est un Polimitus provenant d’un 
Leucocytozoaire. (Comparer la figure 11 de ce mémoire.) 


CONTRIBUTION À L'ÉTUDE DES PHAGOCYTES 


Par M. Le Proresseur DANILEWSKY, À CHARCOFF 


(PLANCHE VII, B) 


Dans mes études sur les hématozoaires de divers animaux", 
je me suis souvent trouvé en présence de la question du phagocy- 
üsme à un point de vue encore peu abordé, celui notamment des 
rapports des phagocytes avec les microbes non bactériens en 
général (Sporozoaires, Monadines), et les parasites intracellu- 
laires en particulier. 

D'après mes recherches, c’est surtout la moelle des os et la 
rate qui servent de foyers au développement des parasites; ce 
sont donc des organes dont les conditions de fonctionnement et 
de structure sont très favorables à l'étude des relations intimes 
réciproques des éléments morphologiques du sang et des mi- 
crobes parositaires. 

D'autre part, des observations directes de i1 rate de certains 
oiseaux atteints par une malaria intense, m'ont démontré la 
présence d'énormes phagocytes macrophages, contenant des 
hématies avec des parasites à divers degrés de désintégration?. 

Cela m'a conduit à une série de recherches. que je crois 
devoir publier dans cette courte note. Elles concernent la des- 
truction des hémogrégarines de la tortue et des microbes mala- : 
riques des oiseaux (hémocytozoaires) par les phagocytes. 

. Les premières observations furent faites en été, sur des gre- 
nouilles auxquelles j'avais transfusé par la veine abdominale 
antérieure du sang de tortue contenant des hémogrégarines, et 


4. Parasitologie comparée du sung, I et If, chez Rickert à Pétershoureg. 
2. L, c., page 24 (voir plus bas). 
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dilué par une petite quantité de solution indifférente de sel 
marin (0,6 0/0). 

Déjà, après 30 min. ou 1 heure, on retrouve dans le sang, 
pris à une coupure au doigt, des hématies de tortue, englobées 
dans de grands leucocytes de la grenouille. L’hémoglobine de 
ces hématies disparaît bientôt, ce qui est dù à l’action qu’exerce 
sur elle le plasma sanguin de la grenouille. Le protoplasme du 
leucocyte est nettement séparé du parasite de lhématie, la 
grégarine, par une substance hyaline, claire, qui est le stroma 
de l’hématie décolorée. Dans du sang pris après quelques 
heures, on voit nettement que le contour de l’hématie englo- 
bée, d’abord si distinct, le devient de moins en moins dans la 
direction de l’extérieur à l’intérieur vers le parasite; le proto- 
plasme du phagocyte, en détruisant le stroma de l’hématie, se 
rapproche de plus en plus du parasite qui jusqu'ici conservait 
encore ses caractères optiques. 

La destruction du parasite est, évidemment, beaucoup plus 
difficile que celle de l’hématie, qui ne demande que 2-3 jours. 
Cela s'explique par la présence autour du parasite d’une capsule 
cuticulaire. Les changements visibles du parasite se résument 
en ceci : ses granulations deviennent moins distinctes; il devient 
lui-même plus clair et plus transparent; on aperçoit des plis 
sur la cuticule. À Ja fin, il n’en reste qu'un sac cuticulaire clair, 
plissé et vide, dont le contenu a déjà été résorbé, c’est-à-dire 
digéré par le phagocyte, dans lequel on peut encore longtemps 
observer le noyau de l’hématie, en forme de corps brillant, rond 
ou annulaire réfractant fortement la lumière. Ce dernier résiste 
évidemment grâce à la présence de nucléine. 

Si, au contraire, l’hématie englobée contient un jeune stade 
du parasite, celui-ci est détruit beaucoup plus vite, à cause 
de l'absence de la cuticule. Le meilleur moyen d'observer tout 
le processus du phagocytisme est celui que j'ai décrit‘; notam- 
ment c’est à l’aide de cultures, faites en aspirant le sang 
infecté, avec une petite quantité d’air, dans un tube capillaire en 
verre aplati et assez mince pour que l’on puisse y appliquer libre- 
ment des systèmes à immersion. Il est facile d'observer ainsi le 
même objet pendant deux ou trois jours. 


1. Archives slaves de biologie, 1886. 
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On obtient les mêmes résultats en mélangeant les sangs de la 
tortue et de la grenouille, avec ou sans addition de sel marin 
à 0,6 0/0. La meilleure méthode d'observation est pourtant de 
faire le mélange en injectant, in situ, du sang de tortue dans le 
cœur de la grenouille, avec ligature ultérieure des vaisseaux. 
J'ai appliqué aussi la méthode des gouttes suspendues dans des 
chambres humides. Il est très essentiel d'opérer à de hautes 
températures pour accélérer et renforcer les phénomènes pha- 
gocytaires (36-392). Après avoir fait une série de ces observa- 
ions, on voit que c'est l'hématie qui est détruite la première par 
le phagocyte de la grenouille; c’est seulement plus tard que le 
parasite disparaît, en commençant par son entoplasme (sarco- 
cyte), tandis que l’ectoplasme, c’est-à-dire la cuticule est digérée 
bien moins facilement. 


On peut faire des observations non moins intéressantes sur 
la destruction phagocylaire des hématozoaires malariques chez 
les oiseaux, quand on mélange leur sang avec celui de la gre- 
nouille. Dans le travail ci-dessus cité, j’ai démontré la proche 
parenté entre ces parasites des oiseaux et les cyto-parasites ma- 
lariques de l’homme; d'autre part, certaines données de patho- 
logie comparée appuient cette parenté du côté pathogénétique, 
de sorte que nous avons le droit de regarder ces parasites 
comme de vrais organismes malariques des oiseaux. L'absence 
chez eux du stade amiboïde mobile et de la segmentation, qui 
ont élé observés dans le sang malarique de l'homme, ne peut 
servir d'objeclion sérieuse à ce rapprochement, étant facilement 
expliquée par les conditions patho-physiologiques particulières à 
l'organisme des oiseaux; je reviendrai avec plus de détails sur 
celte question dans un travail prochain. 

L'’immense importance du phagocytisme dans l'infection 
malarique, a été pleinement constatée par Metchnikoff et surtout 
Golgi (1888). Les observations qui suivent ne sont pas dénuées 
d'intérêt sous ce rapport. i 

Le sang de la grenouille est mélangé avec du sang de hibou, 
contenant une grande quantité d'hématies infectées et des gra- 
nulations de mélanine. On maintient le mélange à 15-189 C, 


1. Voir les cas d'infection malarique prononcée chez les oiseaux, L. €., I. 


nes 
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Après 16 à 24 heures, beaucoup de grands leucocytes (amibo- 
cytes) de la grenouille, ont déjà englobé des hématies de l'oiseau 
au nombre de 1, 2 et même 3 et 4 chacun. La limite entre le 
protoplasme granuleux du phagocyte et celui de l’'hématie co- 
lorée et Aide est très accentuée au début; ni la forme, ni la 
dimension, niles caractères optiques dhématie et de son para- 
site ne sont changés; dans quelques hémacytes, on remarque 
seulement un rétrécissement et une augmentation de densité 
autour du noyau du zooïde coloré, ce qui, du reste, est dù à l’ac- 
tion du sérum du sang de la grenouille, et non à celle du proto- 
plasme du phagocyte 

Les changements ultérieurs se résument en ce qui suit : les 
contours des hématies englobées s’effacent peu à peu; le proto- 
plasme des deux cellules commence à se mélanger; la coloration 
d'hémoglobine disparaît. La substance du phagocyte se rappro- 
che de plus en plus du parasite et du noyau des hématies. 
Dans les 12-24 heures qui suivent, suivant la température, l'hé- 
matie disparaît, laissant à sa place le noyau et un amas de gra- 
nulations de mélanine, autour desquelles on remarque le cyto- 
zoaire plus compact. Pendant ce temps, on peut observer que le 
noyau de l’hématie s'écarte du parasite, ce qui prouve claire- 
ment la destruction de stroma de l’hématie. 

Dans le stade suivant on n’aperçoit plus les contours du pa- 
rasite; son protoplasme se mélange d’une façon diffuse avec celui 
du phagocyte, c’est-à-dire est digéré par celui-ci ; par suite les 
granulations de mélanine sont bientôt dispersées dans tout le 
contenu du phagocytle, grâce aux courants intérieurs du proto- 
plasme. Quant au noyau de l’hématie, on le voit encore dis- 
tinctement peudant quelques jours à l’intérieur du phagocyte. 

J'ai observé des modifications de haut intérêt dans l'aspect 
extérieur de phago-amibocyte lui-même, dans les diverses phases 
de la désintégration intracellulaire des hématies englobées du 
sang étranger. Dans la première phase, quand les hématies 
englobées ne présentaient que peu de modifications, le proto- 
plasme du phagocyle avait l'aspect mat et granuleux, ses 
pseudopodes étaient courts et émoussés. Par contre, ie lende- 
main, quaud la destruction intracellulaire s’opérait dans toute 
sa force, on observait neltement une différenciation entre le pro- 
toplasme intérieur granuleux du phagocyte, contenant Les restes 
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des hématies désintégrées, et son extérieur hyalin, qui allongeait 
nombreux appendices longs et branchus; ces derniers étaient 
mobiles, modifiaient énergiquement leur forme, leur dimension 
et Leur place (voir fig. 7 et 8, PI. VII, B). 

Le jour suivant, les pseudopodes hyalins du phagocyte 
étaient déjà rentrés et les amibocytes avaient repris leur aspect 
primitif. 

Ces modifications démontrent clairement que nous avons 
affaire à une vitalité active du protoplasme, et non pas à des 
phénomènes de mort. D'un autre côté, les observations citées 
prouvent que les phagocytes peuvent englober et détruire non 
seulement des microbes morts, mais aussi des êtres vivants et 
d’une organisation beaucoup plus élevée que celle des bactéries. 

J'ai obtenu les mêmes résultats en mélangeant le sang 
malarique d’un oiseau à celui d’un autre non infecté, et aussi 
en introduisant le sang du premier dans une veine ligaturée du 
chien. Après 16 à 24 heures, dans le sang mélangé, pris dans la 
partie ligaturée de la veine, on trouvait une quantité de grands 
leucocytes, contenant des hématies d'oiseaux au nombre de 1 à2, 
à divers stades de désintégration, et présentant les tableaux 
ci-dessus décrits. Évidemment la destruction intracellulaire des 
hématies et cytozoaires englobés s’opérait plusrapidement, grâce 
à la température plus élevée du chien comparativement à celle 
de la grenouille. 

Les mêmes phénomènes de phagocytisme doivent sans aucun 
doute se produire chez les oiseaux infectés de cytozoaires. Dans 
les cas où ils sont faiblement infectés, ces oiseaux ne diffèrent 
en rien par leur aspect extérieur des oiseaux normaux; mais 
s'ils sont sérieusement atteints, c’est une anémie prononcée qui 
se développe, et ensuite une mélanémie malarique complète. 
C’est chez ces oiseaux (corbeau, geai, hibou) que la rate, la 
moelle des os et le foie prennent une coloration brun foncé ou 
méme noire; l'examen microscopique démontre la présence d’une 
grande quantité de pigment de mélanine, en forme d’amas de 
granulations partiellement libres, mais plus souvent englobées 
dans de grands corps protoplasmiques, provenant de cellules 
phagocytlaires. Il est à croire que les formes libres ne le sont 
qu'en apparence, soit que la couche mince de protoplasme qui 
les recouvre soit très mince, soit qu'elle ait été détruite par 
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un procédé mécanique quelconque. Quant aux formes endoglo- 
bulaires, elles sont très différentes : on voit au dedans des phago- 
cytes, deux ou trois fois plus grands que les hématies, pour 1 et 
2 hémacytes tout à fait normaux (fig. 1), des fragments encore 
colorés par l’hémoglobine (fig. 11 et 14): à côté d’eux de petites 
granulalions de mélanine avec le corps du cytozoaire encore 
distinct; des granulations libres, en amas et en agglomérations de 
forme irrégulière et angulaire, de très grande dimension (méla- 
nophagocytes, fig. 12 et 13). Celles-là proviennent évidemment 
de la destruction d’une grande quantité d'hématies à l’intérieur 
du phagocyte : autant qu’on peut évaluer la quantité de mélanine 
que contient un phagocyte, c’est à 5 à 10 hématies détruites avec 
cytozoaires, et quelquefois plus, qu'elle correspond. Ce ne sont 
pas toutes les granulations qui ont une coloration brun noir; 
quelques-unes sont brun clair ; j'ai trouvé de ces dernières dans 
la rate d’un geai, qui n’avait pas une mélanose fortement accen- 
tuée. Évidemment nous avons affaire à divers stades de méta- 
morphose régressive de lhémoglobine. 

Quant aux phagocytes eux-mêmes, leur dimension dépassait 
plusieurs fois celle des leucocytes ordinaires ; leur couche péri- 
phérique était de substance hyaline; la partie intérieure’ était 
granuleuse et enveloppait les corps endoglobulaires. La forme du 
phagocyte était ordinairement arrondie; les pseudopodes man- 
quaient; le noyau était ordinairement recouvert par des granu- 
lations de pigments. Les formes les plus diverses et les plus inté- 
ressantes se trouvent dans la rate et dansla moelle des os. Il faut 
se souvenir que les myéloplastes multinucléaires, quoique dépour- 
vus d’enveloppe quelconque, ne contiennent néanmoins aucun 
parasite ni chez les oiseaux, ni chez les animaux à sang-froid 
(Z. c.) Cela peut servir à prouver que l’englobement intracellu- 
laire résulte d’une fonction active du phagocyte lui-même. 


En dehors des cas ci-dessus cités de phagocytisme, j'ai 
encore pu observer des phénomènes semblables dans le sang 
des oiseaux (hiboux), dilué avec une solution indifférente de 
sel marin à 0,6 0/,. Ce sont surtout les leucocytes contenant de 
grandes granulations à éclat jaunâtre qui fonctionnent comme 
phagocytes. 

Sur des préparations fraîches, ils se meuvent énergiquement 
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non seulement à une température élevée (38-40°C.), mais aussi 
à la température ordinaire. ; 

Enattaquantun leucocytozoaire, lephagocytel’ enveloppe d'un 
ou de deux côtés, et se met à ramper à sa surface, passant de 
place en place. En même temps le noyau du leucocyte, qui 
avait antérieurement englobé le parasite, est refoulé, et bientôt 
le leucocytozoaire se trouve complètement enveloppé par une 
mince couche de protoplasme. De ce moment, les mouvements 
protoplasmiques du parasite deviennent de plus en plus lents 
et finissent par s’arrèter complètement. 

L'intérêt u’est pas moins grand quand on observe l'attaque 
d’un Polimitus intracellulaire par un phagocyte au moment qui 
précède son excapsulation et le déroulement de ses flagelles. 
L'hémacyte infectée est assez vite envahie par le leucocyte, mais 
en ce même instant commence l’excapulation du Polimitus, le 
déroulement de ses flagelles et la rupture de l’hémacyte: les 
flagelles s'étendent et se meuvent énergiquement du côté encore 
libre, non envahi par le phagocyte; mais son étreinte devient de 
plus en plus étroite, les flagelles sont pris, ils deviennent immo- 
biles et finissent par disparaître dans la masse protoplasmique. 
Ayant enveloppé sa proie, le phagocyte ne l'abandonne plus, et 
sa destruction commence à s’opérer. 

On peut quelquefois observer l’englobement d’un Polimitus 
ayant déjà perdu ses flagelles, à l'intérieur duquel se produit un 
intense mouvement des granulations. Le parasite, enveloppé de 
toutes parts, résiste encore évidemment pendant quelques 
minutes au phagocyte, comme en témoigne le mouvement des 
granulations; mais bientôt le parasite s’affaiblit, les granula- 
tons deviennent immobiles. Les contours du parasite et sa 
réfringence s’atténuent, et sa substance finit par s’assimiler com- 
plètement à celle du phagocyte. 
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DESCRIPTION DES FIGURES 


P£. VIT, B. — Fig. 1. Un leucocyte de la grenouille enveloppant une 
hémogregarine libre, le Cytidinis Stepanowi. 

Fig. 2. Une phase suivante du même phénomène, 

Fig. 3. Un leucocyte de la grenouille s'est emparé, d’un hémocy.e d'oiseau 
contenant un cytozoaire. | 

Fig. 4. Début de la destruction intracellulaire : la coloration d’hémo- 
globine (en violet) se concentre autour des noyaux des hémocytes ; les con- 
tours des hémocytes sont encore très distincts. 

Fig. 5. Un des hémocytes englobés a perdu sa coloration, mais a encore 
conservé des contours nettement distincts; un autre (à droite) est déjà en 
voie de destruction, son stroma est en partie détruit; il ne reste que le 
noyau et quelques granulations de mélanine du troisième hémocyte (en 
bas). 

Fig. 6. La substance de l'hémocyte englobé est déjà détruite, assimilée 
par le phagocyte ; mais le noyau et le cytozoaire sont encore intacts. 

Fig. 7. Continuation de la fig. 6 : le noyau du grand phagocyte est 
encore distinctement visible, mais le parasite est détruit et ses granulations 
de mélanine sont diffusément dispersées dans le phagocyte. 

Fig. 8. L'aspect du phagocyte après sa digestion. 

Fig. 9. Un phagocyte de la moelle des os d’un corbeau infecté ; il contient 
deux hémocytes. 

Fig. 40. On voit les restes des hémocytes détruits à l'intérieur du pha- 
gocyte, leurs noyaux sont entourés par un anneau clair, représentant ce 
qui reste du stroma. 

Fig. 11. On voit à l'intérieur du phagocyte des fragments d’hémocytes 
encore colorés et les noyaux et les amas granuleux de pigment foncé. 

Fig. 12. 13. Phagocyte de la rate avec une grande quantité de pigment, 
(Mélano-phagocyte, Golgi). 

Fig. 14. Englobement d’un hémocyte par un phagocyte (fixé par l'acide 
osmique). 

Fig. 15. Phagocyte (leucocyte de la grenouille) contenant les restes de 
4 hémocytes d'oiseau; noyaux entourés par des anneaux de stroma. 

Fig. 16. Un leucocyte de grenouille a englobé un hémocyte de tortue 
avec une hémogrégarine ; le zooïde est ‘déjà détruit ; la coloration d'hémo- 
globine a disparu, mais le stroma, non encore détruit, protège le parasite 
contre la destruction par le phagocyte. 


CONTRIBUTION À L'ÉTUDE 
DE LA PARASITOLOGIE DU SANG 


Par M. Le Dr GABRITCHEWSKY, pe Moscou. 


TRAVAIL DU LABORATOIRE DE M. METCHNIKOFF A L'INSTITUT PASTEUR. 


(PLANCHE VIII.) 


En examinant le sang d’une grenouille infectée par le Drepa- 
nidium ranarum, parasite qu’on y rencontre très souvent, 
M. Metchnikoff a découvert un nouveau microbe, de forme bac- 
térienne, englobé dans les corpuscules rouges du sang, et a eu 
la bienveillante attention de me le recommander pour une étude 
plus approfondie. Peu de temps après, j'ai eu la chance de retrou- 
ver le même microbe dans plusieurs autres grenouilles que 
j'avais en observation, et je me suis mis à suivre le développe- 
ment du parasite autant qu'il m'était possible dans les conditions 
dans lesquelles je me trouvais alors. Malheureusement je n’ai pu 
consacrer à celte étude que fort peu de temps, étant occupé en 
mème temps par mes expériences sur les propriélés chimio- 
tactiques des leucocytes; mais comme jusqu'ici on n’a encore 
décrit nulle part de cas semblables à ceux que j'ai observés, je me 
suis décidé à publier le peu de données que j’ai acquises dans 
ces recherches. l 

J'ai eu en tout six grenouilles (Rana esculenta) infectées par le 
parasite dont il est question ; cinq d’entre elles se distinguaient 
par une teinte jaune pâle de la peau, mais ne présentaient 
aucune autre particularité anormale ; la sixième, la plus grosse, 
avait même la couleur parfaitement normale. 

Voici l'aspect que présentait le parasite sur des préparations 
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coloréees du sang. Dans l’intérieur d'une hérnatie infectée, on 
voyait une petite boule protoplasmique transparente, nettement 
limitée au milieu du corps de l’hématie, et contenant dans son 
intérieur une petite colonie de bacilles, colorés en bleu par le 
réacuif. Dans les cas où l’hémoglobine de l'hématie restait intacte 
et communiquait à celle-ci une teinte jaunâtre, la petite boule 
protoplasmique se dessinait d’une manière excessivement nette 
sous forme d’un corpuscule parfaitement incolore, ne renfermant 


: donc pas de traces d'hémoglobine, et il n’y avait aucun doute que 


‘ 


ce corpuscule ne füt un être complètement étranger à l’hématie, 
une espèce d’amibe, ou de larve amibiforme envahie elle-même 
par un microbe bactérien. 

En observant quotidiennement le sang de la même grenouille, 
nous avons pu établir pour le microbe une série de stades de 
développement dont voici les traits principaux. La bactérie ren- 
fermée dans l’intérieur du corpuseule amibiforme se met à 
croîlre et atteint bientôl une longueur surpassant le diamètre du 
corpuscule. Alors on voit la bactérie se recourber en arc, comme 
si elle avaitrencontré une surface ou ane capsule qu’elle ne parve- 
nait pas à percer. Bientôt après, cet état de tension se résout 
par une division de la bactérie en deux ou en plusieurs parties 
courtes qui s’arrangent dans l’intérieur du corpuseule amiboïde 
sous forme d'un petit amas de bâtonnets. Ceux-ci continuant 
toujours le même processus d’accroissement et de multiplication, 
le petit corpuscule se trouve bientôt complètement envahi et 
remplacé par la colonie de bactéries. Alors on voit dans l’inté- 
rieur de l’hématie, à côté de son noyau cellulaire, un petit amas 
de bâtonnets, nettement limité, à contours ronds ou fusiformes, 
(Fig. 9-13) et occupant parfois tout l’espace entre le noyau et la 
surface externe de l’hématie. Les dimensions qu'il atteint dans 
ce cas sont à peu près celles du noyau de l’hématie, c'est-à-dire 
de 6à 10% dediamètre(Fig. 13);le noyau occupe toutefois sa posi- 
tion habituelle et n’est pas déplacé par le peloton de bactéries. En 
écrasant une hématie ainsi infectée, on en fait facilement sortir 
l’'amas de bactéries, et alors on s’assure que celles-ci sont enfer- 
mées dans une capsule fine et transparente qui les tient réunies, 
et se dessine très distinctement par un double contour à la 
périphérie du petit peloton de microbes. 

Dans des cas rares cependant, il nous est arrivé d'observer que 
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l'accroissement des bactéries se faisait en dehors des limites du 
petit corpuscule amibiforme, et alors celui-ci paraissait comme 
enfilé sur un long bâtonnet mince, qui entrait par ses extrémités 
dans la substance même de l’hématie, et atteignait parfois la lon- 
gueur de 8 environ. 

Comme autre déviation du type que nous avons décrit plus 
haut, nous avons à citer des cas où le corpuscule amiboïde, au 
lieu d’être rempli de petits bâtonnets relativement courts et épais, 
contenait un certain nombre de filaments très minces, rangés à 
sa périphérie, et qui laissaient distinguer, à travers leurs inters- 
tices, des granulations tantôt plus claires, tantôt plus foncées, de 
la substance du corpuscule (Fig. 14-17). Ces granulations rappe- 
laient par leur aspect les noyaux des Drepanidium que l’on 
voyait dans le même sang, mais nous n’avons pu saisir d’autres 
traits de ressemblance entre ces deux organismes. D'un autre 
côté, dans un certain nombre de cas, nous avons vu un petit 
peloton de bactéries et un Drepanidium associés ensemble l’un à 
côté de l’autre, dans une même hématie, et il était curieux de 
voir que celle-ci, malgré ce double envahissement par un parasite 
animal et végétal, ne présentait aucun signe extérieur d’un état 
maladif quelconque. En moyenne, sur 50 globules rouges renfer- 
mant des Drepanidium, nous en avons compté 20 infectés par 
nos bactéries et 2 contenant les deux parasites ensemble. 

Ni dans les leucocytes, ni dans le sérum du sang, il n’y 
avait de ces bactéries que nous voyions renfermées dans les 
hématies, et pour avoir ce microbe à l’état de liberté, il fallait 
écraser ou déchirer une hématie, et en faire sortir le corpuscule 
amibiforme ou son enveloppe bourrée de bactéries. Celles-ci, 
débarrassées de leurs capsules, se montraient dépourvues de mou- 
vement propre, en opposition avecles Drepanidium, qui à l’état de 
liberté, manifestaient, au contraire, des mouvements des plus 
énergiques, en se contournant incessamment en anneau, et en 
se redressant de suite, pour s’en aller de leur mouvement rota- 
toire et balancé. En renfermant du sang dans des tubes capil- 
laires ou entre la lame et la lamelle fermées à la paraffine, on 
pouvait observer l’activité phagocytaire des leucocytes vis-à-vis 
des Drepanidium libres, et il était curieux de voir les corpus- 
cules blancs conserver leurs mouvements propres pendant des 
heures entières, et ne pas cesser d'attaquer le petit parasite qu'ils 
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englobaient et emportaient avec eux en continuant leur repta- 
tion amiboïde (Fig. 26-27). IL nous est arrivé d'observer des 
leucocytes renfermant jusqu'à quatre Drepanidium à la fois 
(Fig. 24), et 1l suffisait d’écraser un tel leucocyte et d’en faire 
sortir les parasites pour voir ceux-ci reprendre immédiatement 
leurs mouvements habituels et s’en aller promptement comme 
si de rien n’était. 

Après quinze jours d'examen quotidien, nous nous sommes 
assurés que la grenouille dans laquelle nous observions ces 
phénomènes, ne contenait pas d’autres parasites bactériens 
que ceux que nous venons de décrire. Alors on l’a sacri- 
liée et on a tàché de transporter ces parasites sur d’autres indi- 
vidus. Pour cela quatre grenouilles, (dont le sang, préala- 
blement examiné, a été trouvé complètement libre de bactéries 
et de Drepanidium,) ont été inoculées avec la rate, le foie, les 
reins et la moelle des os de la grenouille sacrifiée. Une 
semaine après j'ai trouvé, dans le sang de la première de ces 
grenouilles, celle qui a été infectée par la rate, une certaine 
quantité de Drepanidium libres et de bactéries du genre de 
celles qui sont représentées sur la figure 14 de la planche VIIT; 
mais après trois jours les Drepanidium ont disparu, tandis que 
les bactéries, au contraire, sont restées et se sont richement 
développées dans l’intérieur des hématies. Nous croyons donc 
avoir artificiellement transporté et inoculé le parasite bactérien 
d'une grenouille à une autre. 22 jours après l'inoculation, cette 
grenouille a été trouvée morte, et l'examen détaillé du sang et 
des organes nous a montré qu’elle ne contenait pas d'autre 
parasites en dehors des bactéries des hématies. Des trois autres 
grenouilles inoculées, deux ont été sacrifiées, et dans l’une d'elles 
nous avons trouvé une infection mixte de bactéries et de Drepa- 
nidium, tandis que l’autre se trouvait presque exclusivement 
envahie par ce dernier parasite, qui y était en telle quantité que 
pour 20 à 25 hématies saines il y en avait une infectée. La qua- 
trième grenouille reste encore vivante, et celle-ci, aussi bien 
qu'une autre que nous avons trouvée infectée naturellement, 
montrent dans le sang la présence des deux parasites ensemble. 

L'examen du sang et des organes des grenouilles sacrifiées 
nous à montré que le parasite bactérien se trouve également 
répandu dans le sang, dans la rate et dans la moelle des os, 
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tandis que les Drepanidium se fixent de préférence dans la rate 
de l’animal. Notons encore que dans toutes les grenouilles que 
nous avons examinées, à côté des bactéries et des Drepanidium, 
il se trouvait encore un petit nombre de Trypanosomes, sur 
lesquels nous ne nous sommes pas cependant arrêté davantage. 

Le sang et la moelle des os de grenouilles infectées, ense- 
mencés dans du bouillon nutritif, sur de la gélatine, sur de la 
gélose ordinaire et glycérinée, et sur du sérum du sang, n’ont 
pas donné de culture, ni à la température de l’étuve, ni dans la 
chambre. 

Le résultat de nos recherches est donc d’avoir constaté dans 
le sang de la grenouille une nouvelle forme de parasitisme 
d'organismes d’origine animale et végétale, dont les uns, les 
Drepanidium, envahissent directement les corpuscules rouges, 
tandis que les autres, les parasites bactériens, attaquent un être 
amibiforme, indépendant de l’hématie, et qui pénètre dans celle- 
ci en y trouvant une demeure et une nourriture appropriées à 
son existence. Quelle est la nature de cet être? Malheureuse- 
ment, mes observations ne me donnent pas de réponses posi- 
tives. L'hypothèse qui me paraît la plus probable, est que le 
corpuscule amibiforme présente un stade de développement, 
un état de larve du Drepanidium, et alors nous aurions devant 
nous nn exemple curieux d’un double parasitisme, où les orga- 
nismes végétaux, envahissant le petit être animal, seraient 
appelés à protéger les corpuscules rouges contre un des ses 
parasites les plus habituels. 


EXPLICATION DES FIGURES. 


PI. VIIL — Fig. 1.-3. Globules rouges avec un bacille renfermé dans un 
corpuscule protoplasmique à contours arrondis. 

Fig. 4. Un bacille avec sa capsule dans l’intérieur d’une hématie. 

Fig. 5. Un globule rouge avec un bacille en voie de division. 

Fig. 6. Un bacille allongé se préparant à se diviser en deux. 

Fig. 7. Deux bacilles renfermés dans un corpuscule protoplasmique. 

Fig. 8. Le second bacille est en voie de division. 

Fig. 9. Le corps protoplasmique renfermant trois bacilles dont un est 
segment{é. 

Fig. 10. Un corps amiboïde contenant plusieurs bacilles, 
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Fig. 41. Un autre corps protoplasmique rempli de bacilles. 

Fig. 12. Un stade fusiforme rempli de bacilles. 

Fig. 13. Le plus grand amas de bacilles qui ait été observé dans une 
hématie. 

Fig. 14-16. Trois stades renfermant des bacilles très minces disposés à 
la périphérie des corps protoplasmiques. 

Fig. 17. Un corps protoplasmique entouré par un petit nombre de 
bacilles. 

Fig. 18. Un Drépanidium recourbé entouré par des bacilles peu nombreux 
et très minces. 

Fig. 19. Un jeune Drépanidium. 

Fig. 20-22. Trois stades de développement du Drépanidium ranarum. 

Fig. 23. Un Drépanidium libre. 

Fig. 24. Trois macrophages de la rate renfermant des Drépanidiums. 

Fig. 25. Un parasite échappé d’un phagocyte. 

Fig. 26-27. Deux états de mouvement du même phagocyte. 


EXTRAIT D’UNE LETTRE DE M. TCHISTO VITCH 4 M. DUCLAUX. 


.… M. Metchnikoff, qui a eu la complaisance de rédiger mon article 
« Études sur la pneumonie fibrineuse » (V. ces Annales, t. IV, p. 285), a 
partout appelé Streptococcus lanceolatus le microbe que j'ai étudié. Sans 
avoir rien contre cette dénomination en elle-même, je crains cependant 
qu’elle ne donne lieu à un malentendu, vu la grande quantité de 


synonymes déjà employés pour désigner les microbes de la pneumonie, 


et je voudrais insister sur ce que le microbe mentionné dans mon travail 
est tout à fait analogue, tant par sa morphologie que par les caractères 
de ses cultures, avec celui que Weichselbaum a appelé diplococcus 
Pneuinonie… 


SUR UNE PSEUDO-PELADE DE NATURE MICROBIENNE 


Par MM. 
L. VAILLARD, ET H. VINCENT, 
médecin major de {re classe, professeur médecin aide-major, adjoint 
agrégé au Val-de-Grâce. au laboratoire de microbiologie. 


On observe communément dans le service des maladies 
cutanées du Val-de-Grâce une affection alopécique du cuir chevelu, 
assez semblable à la teigne pelade pour motiver des méprises 
fréquentes, et dont l'origine nettement microbienne ressortira 
sans doute des recherches qui font l’objet du présent travail. 
Grâce à l’obligeance de MM. les professeurs agrégés Vautrin et 
Nimier, nous avons pu examiner quarante-quatre militaires 
atteints de cette maladie, et chez tous, sans exception, nous 
avons constaté, au niveau de la région alopéciée, la présence 
d'un microbe bien spécifié, toujours identique à lui-même, facile 
à démontrer et à cultiver. De plus, en faisant agir les cultures 


de cet organisme sur la peau de différents animaux, nous avons: 


reproduit, au point inoculé, une affection décalvante semblable 
à celle que présentaient les sujets en observation. 


Il 


Caractères cliniques de la pseudo-pelade. — La maladie dont il 
s’agit siège uniquement sur le cuir chevelu, et se présente sous 
deux formes cliniques, en apparence bien distinctes : 4° {a forme 
en plaques ou en aires; 2 la forme disséminée ou diffuse. Dans les 
deux cas l’évolution est identique. L’alopécie se produit habi- 
tuellement à l'insu du sujet; parfois elle est précédée ou accom- 
pagnée de légères démangeaisons. Sa marche est rapide, et en 
quelques jours toute la surface alteinte se trouve dénudée. Chez 
les malades examinés à la période initiale de l'affection, la région 
alopéciée a présenté une teinte légèrement rosée, sans autre mo- 
dification appréciable. 
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La pseudo-pelade en plaques ou en aires (figure 1) est de beau 
coup la plus commune; elle a été récemment décrite par 
M. Nimier ‘. « A la période d'état, dit-il, Faffection est carac- 
térisée par des plaques d'alopécie régulièrement arrondies ou 
un peu ovalaires, mesurant 2, 3, ou # centimètres de diamètre, 
siégeant sans symétrie habituelle sur le sommet de la tête au 


Pig:: 1. 


. nombre de 1 à 2, parfois de 3 à 4. A leur niveau, le cuir chevelu 
a conservé sa coloration ordinaire, voire un aspect normal, 
c’est-à-dire que la plaque d’alopécie présente un piqueté noir 
correspondant à la saillie et à la petite tache de l'orifice des folli- 
cules pileux: » Ajoutons que ces follicules paraissent vides. Par- 
fois la peau est blanche, lisse, unie, dépourvue des petits points 
folliculaires. Dans les deux cas, quelques rares poils sains et 


1. De la foliiculite microbienne tonsurante du euir chevelu. — Gaz. hebl., 
17 mai 1890. 
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solides restent ordinairement implantés sur la plaque; beaucoup 
de ceux qui en limitent le pourtour sont, au contraire, fragiles 
et faciles à arracher. 

La’pseudo-pelade diffuse (fig. 2), moins fréquente que Ja pré- 
cédente, est caractérisée par des îlots d’alopécie, en général 
confluents, irréguliers, disséminés sans ordre sur une surface 
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Fig. 2. 


plus ou moins étendue du cuir chevelu. Ces îlots, variables de 
forme et de dimensions, sont rarement distincts et neltement 
séparés les uns des autres; presque toujours ils tendent à fusion- 
ner, se confondent ou se relient entre eux par des trainées gla- 
bres. La peau ainsi dénudée présente, d’ailleurs, le même aspect 
que ci-dessus. 

Mais quelle que soit la forme en cause, l’alopécie acquiert 
d'emblée ses dimensions définitives ; elle n’est ni progressive, ni 


>| 


extensive, et ne manifeste aucune propension à s’accroître 
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excentriquement. Du premier jet elle paraîtfrapper toutela région 
qui doit être atteinte. 

Pour compléter cette brève description clinique, noussigna- 
lerons un aspect un peu particulier qu'a revêtu parfois, mais rare- 
ment (9 fois sur #4), la peau de la région alopéciée. Au lieu 
d’être uniformément blanche, lisse et unie, elle présentait à sa 
surface ou à ses confins des petites saillies rouges ou des pus- 
tulettes minuscules, indices d’une phlegmasie accidentelle sura- 
joutée à la maladie primitive. 

Laterminaison delapseudo-pelade estordinairementfavorable. 
Après 2,3 ou 4 mois, la guérison peut être complète. La repousse 
des cheveux offre comme particularité de fournir d'emblée, dans 
la plupart des cas, des cheveux normaux, et non des pousses suc- 
cessives de poils follets comme dans la vraie pelade (Nimier). 

Il ne sera pas inutile d'ajouter que la maladie ainsi caracté- 
risée paraît transmissible d’un sujet à l’autre, etse montre quel- 
quefois sous forme épidémique dans un régiment . 


IT 


La nature parasilaire de celle pseudo-pelade est facile à 
établir, et rien n’est plus aisé que d'obtenir en cultures le 
microbe quil’engendre. Les moyens de recherche dans ce butsont: 

1° L’examen des cheveux arrachés au pourtour de la plaque 
alopécique; 2° L'étude microscopique des coupes faites sur un 
fragment de la peau malade; 3° L’ensemencement du sang 
obtenu par une scarification légère de cette dernière. 

Examen des cheveux. — L'examen microscopique des cheveux 
prélevés au pourtour de la région alopéciée fournit Le plus sou- 
ventdes renseignements positifs. Pour le pratiquer avecavantage, 
il convient de choisir uniquement les poils fragiles, caducs, cédant 
sans résistance à une faible traction. Étudiés sans coloration 
préalable, dans la glycérine, ils paraissent atteints dans leur 
vitalité, atrophiés ou même cadavérisés ; leur bulbe est souvent 
aminci, quelquefois effilé en aiguille. Si on les soumet à l'action 
des matières colorantes d’aniline, particulièrement suivant le 
procédé de Gram, on voit à leur périphérie, jamais dans leur 
épaisseur, des petits coccus isolés, géminés ou groupés en amas. 


A4. Un des régiments de la garnison de Paris a envoyé à l'hôpital 40 malades 
atteints de cette affection dans l’espace de quelques mois. 


29 
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Les cas favorables entre tous sont ceux où le cheveu a entraîné 
avec lui quelques parcelles de la gaine épithéliale du follicule ; 
celles-ci apparaissent comme saupoudrées ou recouvertes en 
différents points de fins microcoques disposés en groupes ou en 
amas cohérents. Les parasites se rencontrent surtout dans la 
portion folliculaire du poil, mais ils peuvent aussi, et cela non 
rarement, être retrouvés sur sa partie extrafolliculaire, à des dis- 
tances plus ou moins grandes au-dessus du collet; parfois leur 
abondance est telle à la surface du cheveu malade qu'ils lui for- 
ment comme une gaine presque continue. (Planche IX, fig. 4.) 

Ce mode de recherche fournit des résultats si fréquemment 
positifs qu’il peut être donné comme un élément recommandable 
de diagnostic ; toutefois, de la non constatation du parasite sur le 
cheveu, on ne serait pas autorisé à conclure à son absence cer- 
taine dans la peau atteinte. 

20 Examen histologique de la peau malade. — L'étude d’un 
fragment de peau excisé au niveau de la plaque alopéeique fournit 
des renseignements plus sûrs et plus précis. Les coupes minces, 
colorées d’abord à l’éosine ou au picro-carmin de Orth, puis par 
le violet de gentiane, suivant la méthode de Gram, sont très in- 
structives, car elles permettent de vérifier in situ la présence cons- 
tante du microbe pathogène, de déterminer le siège exact de son 
évolution et la nature des altérations qu'il provoque. 

Sur les coupes provenant de plaques alopéciques à peau blan- 
che, lisse et d'aspect normal, les follicules apparaissent presque 
toujours vides de leur poil; les uns sont dilatés, élargis, plus 
ou moins encombrés de lames écailleuses d’aspect corné ; les 
autres rétrécis et comme affaissés sur eux-mêmes. Quelques 
follicules cependant sont encore occupés par un vestige de poil 
mortifié, enchâssé dans des lamelles cornées identiques aux 
précédentes, et paraissant résulter d'une altération univoque de 
la gaine épithéliale interne. Tous contiennent des amas parfois 
considérables de petits microcoques vivement colorés, de forme et de 
dimensions semblables. (Planche IX, fig. 2.) 

Que le follicule renferme ou ne renferme plus de rudiment 
du cheveu, c'est toujours au milieu ou à la surface de ces lamelles 
d'apparence cornée que végète le microcoque parasite. Sa pré- 
sence y est constante et on ne le trouve que là; jamais il ne 
parait franchir, ni même entamer la gaine épithéliale externe ; 
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jamais il n’a été rencontré dans la-trame conjonctive du derme 
ou les diverses glandes de la peau. C’est donc uniquement dans 
le follicule et dans sa partie la plus immédiatement en contact 
avec le poil lui-même que siège et évolue le parasite : c’est là 
aussi que se limitent les minimes lésions qu'il suscite, c’est-à-dire 
la transformation lamelleuse, cornée, des éléments de la gaine 
épithéliale interne. Quant au derme et aux glandes, ils ne diffè- 
rent en rien de ce que l’on observe sur une peau saine. 

Il peut en être autrement lorsque la région glabre est rouge, 
enflammée ou parsemée de pustulettes. Alors la gaine épithéliale 
interne n’est pas seule intéressée ; la gaine externe est aussi 
atteinte, écaillée, bouleversée, décollée même par un afflux 
de leucocytes émigrés, que l’on rencontre également dans le tissu 
conjonctif avoisinant. En pareille occurrence, il s’agit de faits 
complexes dans lesquels interviennent plusieurs facteurs, d’une 
part le parasite de la pseudo-pelade, d'autre part des microbes 
pyogènes. 

39 Culture du micro-organisme. Les fragments de peau excisés 
avec pureté peuvent utilement servir pour obtenir une culture 
du microcoque que l'examen des coupes fait constater ; il suffit 
de gratter leur face profonde et d’ensemencer le produit du 
raclage à la surface de plusieurs tubes de gélose. Le moyen est 
sûr ; mais l’ablation d’une parcelle de peau, quoique facile et 
sans inconvénients, ne sera pas toujours possible. D'ailleurs, 
il est aisé, sans y avoir recours, d'arriver au mème but ; 1l suffit 
de recueillir un peu de sang au niveau de la région alopéciée. 

A cet effet la plaque de pseudo-pelade est d’abord lavée légè- 
rement à l’eau savonneuse, puis à l’éther, pour la débarrasser 
des grosses impuretés et des matières grasses qui peuvent la 
recouvrir ; elle est ensuite lotionnée avec une solution acide de 
sublimé au millième, enfin avec de l'alcool absolu. Après avoir 
asséché la région au moyen de papier buvard stérilisé, on pra- 
tique à sa surface quelques scarifications légères, superficielles. 
Un peu de sang suinte. On le recueille avec une anse de platine, 
et on l’ensemence aussitôt à la surface de plusieurs tubes de gé- 
lose qui sont portés à l’étuve, à la température de 37°. 

Déjà, au bout de 24 heures, on voit apparaître des colonies 
circulaires, d’une blancheur parfaite, saillantes, à surface lisse, 
brillante et régulière; vues par transparence elles sont opaques 
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et d’un blanc grisätre à leur centre. Dès le premier jour elles 
présentent la dimension d’une tête d’épingle, puis elles gran- 
dissent et atteignent la grosseur d’une lentille qu’elles ne dé- 
passent guère. Les colonies sont formées par un petit coccus 
dont les grains sphériques, mesurant environ 1 y de diamètre, sont 
presque toujours accouplés par deux. Cet organisme se colore 
‘également bien par toutes les couleurs d'aniline et par la 
méthode de Gram. 

Dans tous les cas, au nombre de #4, examinés jusqu’ici, l’ense- 
mencement du sang recueilli au niveau de la plaque a donné, 
d’une manière invariable, des colonies plus ou moins abondantes 
du microbe spécifié. Presque toujours, 55 fois sur 44, elles se 
développaient seules sur le milieu nutritif ; il s'agissait alors des 
formes types de la maladie, où la peau dénudée avait conservé 
son apparence et sa coloration normales. Dans les 9 autres cas, 
les colonies blanches, caractéristiques, étaient abondantes mais 
mélangées à quelques rares colonies du staphyl. pyogenes aureus 
(T fois) ou du streptocoque (2 fois); alors la plaque alopéciée 
présentait soit une légère rougeur, soit les signes d’une inflam- 
mation pouvant aller jusqu'à la formation de petites pustules. 

De ce fait que les colonies du microcoque caractéristique n’ont 
jamais manqué dans les 44 cas étudiés, on peut déduire déjà son 
rôle vraisemblable, sinon certain, dans la pathogénie de la ma- 
ladie; l’expérimentation sur les animaux en fournira la preuve. 

Ce microcoque se développe bien sur tous les milieux nutritifs, 
et la culture est surtout rapide et abondante à 37°. 

En 24 heures, 1l trouble le bouillon et forme après deux jours 
un dépôt blanchâtre. : 

Il végète dans la gélatine en la liquéfiant. Ensemencé par 
piqüre, il forme après 2 ou 3 jours un entonnoir avec cupule de 
dessiccation qui s'agrandit ensuite, et rappelle celui que donne le 
spirille du choléra sur le même milieu. Vers le 5° jour, la liqué- 
faction atteint les parois du tube, envahissant graduellement 
toute la hauteur du cylindre de gélatine. 

Transporté directement du bouillon ou de la gélatine sur la 
gélose, il y forme une traînée blanche, épaisse, sans autre carac- 
tère spécial ; ensemencé à un état plus grand de dilution, le 
microcoque se développe en colonies arrondies, d'un blanc vif, à 
surface lisse et régulière, semblables d’ailleurs à celles que l’on 
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obtient par l'ensemencement du sang des plaques alopéciques. 

La pomme de terre est un terrain de culture moins favorablé 
que les précédents ; le microcoque y prospère lentement en couche 
grisâtre, toujours peu abondante. 

Daos tous les milieux l'organisme dégage une odeur fade. 

Enfin il paraît peu exigeant au point de vue de ses besoins 
en oxygène, car il végète dans le vide, mais d’une facon bien 
moins parfaite qu’à l'air libre. | 

4° Inoculation aux animaux.— Les cultures de ce microcoque 
ont été inoculées à dilférents animaux et par des voies diverses. 

Iujectées sous la peau de la souris blanche à la dose de 1/4 
de centimètre cube (culture récente dans le bouillon), elles 
déterminent la mort en 48 heures sans lésions apparentes; le 
sang, la rate et les autres viscères contiennent en abondance le 
microbe inoculé. 

Chez le cobaye et le lapin, l'injection de 1 centimètre cube 
de la même culture sous la peau ou dans le sang ne produit 
aucun effet sensible. 

Tout autres sont les résultats lorsque la pénétration du 
microbe se fait par la surface cutanée. Si, après avoir coupé les 
poils d’une région quelconque sur le dos d’un cobaye ou d'un 
lapin, on frictionne modérément et pendant quelques minutes 
cette partie de la peau avec une culture en bouillon (et il n’est 
pas nécessaire que l'intégrité de l'épiderme soit altérée par la 
manœuvre), on détermine toujours en ce point la formation 
ultérieure d’une plaque alopécique semblable à celles que pré- 
sentent les sujets atteints de pseudo-pelade. 

Cette épreuve a été faite sur 25 lapins, deux cobayes, et tou- 
jours elle a donné des résultats positifs, identiques. Dès le 
2° jour, la région inoculée parait légèrement rouge sans autre 
lésion appréciable. Au 8° jour, les poils deviennent fragiles, fa- 
ciles à arracher par la moindre traction; enfin ils s’éliminent 
tous ou presque tous simultanément, spontanément, laissant 
une plaque glabre, d’abord rouge et un peu mamelonnée, puis 
blanche et lisse. La peau ainsi dénudée reste en l’état pendant 
quatre semaines et plus. Après ce délai, les poils repoussent pro- 
gressivement, lentement, avec leurs caractères habituels ; toute 
trace de tonsure disparaît, etil devient impossible de reconnaître 
l'emplacement de l’alopécie provoquée. 
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Si l'on fait agir la culture sur la face velue d’une seule oreille 
chez le lapin, il se développe au point frictionné la plaque alo- 
péciée décrite ; mais, en outre, on ne tarde pas à remarquer que 
la région homologue de l'oreille opposée, bien qu’elle n'ait été 
soumise à aucune friction, perd peu à peu ses poils et devient 
glabre à son tour sur une étendue plus ou moins grande. Il s’agit 
là d'une transmission par simple contact. Dans une attitude qui 
lui est naturelle Forsqu'il se tient au repos, le lapin abaisse et 
accole ses oreilles sur la région cervico-dorsale: il se fait alors, 
dans l'expérience citée, une inoculation directe d’un organe à 
l'autre. 

Chez le chien, les frictions pratiquées sur un point quelconque 
de la peau déterminent des effets identiques à ceux qui sont 
obtenus chez le lapin et le cobaye, avec cette seule différence 
que, sur le chien, la chute des poils est peut-être plus lente à 
s'effectuer et aussi l’alopécie plus durable (deux mois et au delà). 

Toutes les tentatives pour reproduire une affection cutanée 
semblable chez la souris blanche et le rat sont restées stériles. 

Les cultures gardent pendant longtemps leur végétabilité et 
leur activilé pathogène. L'une d’elles, rajeunie après cinq mois 
de conservation à l’air et mise en contact avec la peau d’un lapin, 
a déterminé une plaque alopécique identique à celles que provo- 
quaient les cultures les plus récentes. 

Les frictions répétées avec des cultures d’âges divers, préala- 
blement stérilisées par la chaleur, sont toujours restées sans effet. 

Il a été dit que, dans certains cas, chez l’homme, la plaque de 
pseudo-pelade était rouge, enflammée et même parsemée de 

fines saillies contenant du pus; alors les cultures donnaient un 
mélange en proportions fort inégales du microcoque décrit et du 
Staphyl. pyogenes aureus où encore du streptococeus, le premier 
restant toujours et de beaucoup prédominant. Pour cette forme 
de la maladie qui s'éloigne cliniquement du type ordinaire, il est 
facile de démèêler la part qui revient à chacun des micro-orga- 
nismes précédents dans la pathogénie des lésions observées. Le 
microcoque à colonies blanches suffit à produire la chute des che- 
veux, comme le prouve son intervention isolée, univoque dans 
les formes simples, et aussi l’expérimentation chez l'animal. Les 
microbes phlogogènes et pyogènes, en évoluant sur le même ter- 
rain, ajoutent leur action propre, c’est-à-dire la phlegmasie du 
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derme, qui peut aller jusqu'à la suppuration; de là, l'aspect 
rouge, mamelonné de la plaque et les petits abeès miliaires. 

On peut reproduire expérimentalement chez l'animal cette 
forme clinique comflexe de la maladie. Il suffit d'associer, dans 
les inoculations, le microcoque de la pseudo-pelade avec le 
pyogenes aureus ou le streptococcus. Les frictions ainsi faites 
provoquent très rapidement une rougeur intense de la peau; la 
région devient mamelonnée, chaude, douloureuse; elle se hérisse 
de petites pustules et les poils tombent. Si la friction a été faite 
sur l'oreille du lapin, l'organe s’æœdématie, et sur le derme tuméfié 
apparaissent des petites saillies qui suppurentet se recouvrent de 
croutelles. Les poils tombent rapidement. Les foyers de suppu- 
ration s'étendent, gagnent en profondeur, intéressent le carti- 
lage et parviennent même à perforer l'oreille de part en part. 
Puis, quelle que soit la région inoculée, les phénomènes phleg- 
masiques s’atténuent et finissent par guérir lentement: mais la 
peau reste longtemps rouge. Les poils repoussent dans les par- 
ties qui ont été le siège des moindres altérations; là où l’inflam- 
malion du derme et des follicules pileux a été plus vive et des- 
tructrice, la repousse ne se fait plus, et il se produit des cicatrices 
déprimées qui restent définitivement glabres. 

Les friclions, faites avec le staph. pyogenes aureus seul, peuvent 
provoquer une dermite suppurée, identique à la précédente par 
son évolution et ses résultats ultérieurs. 


III 


La pseudo-pelade que nous venons d'étudier semblera peut- 
être offrir comme un air de parenté avec la maladie décrite par 
M. Quinquaud sous le nom de folliculite destructive des régions 
velues !, et dont il a démontré la nature microbienne. Mais les 
analogies que l’on pourrait voir entre elles sont effacées par les 
différences, bien plus nombreuses, qui les séparent. 

L’affection étudiée par M. Quinquaud aboutit à l’atrophie de 
la peau et à l’alopécie définitive. Son caractère clinique fonda- 
mental ressort des lésions qui la provoquent : « Ce sont des 
lésions folliculeuses d'aspect divers : le plus souvent, on voit des 


1. Société médicale des Hôpitaux. Séance du 10 août 1888. 
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points purulents, des sortes d’abcès miliaires, punctiformes, du 
centre desquels émerge un cheveu ou un poil qui s’arrache avec 
facilité et qui, presque toujours, tombe spontanément; la répé- 
lition de ce même processus épilant par petits îlots produit les 
plaques d’alopécie pseudo-cicatricielles ». — « Il s’agit donc 
d'une folliculite épilante, rapide, aiguë. » 

« Si on fait l'examen bactériologique, ajoute l’auteur, on 
trouve le streplococcus pyogenes; mais on rencontre un micro- 
coque sous la forme de monococcus, de diplococcus où en séries de 
quatre, de 0,3 à 0,4, existant dans le follicule pileux, dans le 
sang de la région enflammée, se développant très bien dans l'eau 
de levure, donnant un léger louche très net vers le quatrième 
jour, et qui, inoculé à des rats, à des souris, à des lapins, ne 
produit pas la mort; mais si l’on fait des frictions avec le liduide 
de culture sur les régions velues du rat, du lapin et de l’homme, 
on détermine des lésions des follicules avec la chute des poils. » 

Le microcoque isolé par M. Quinquaud serait-il identique à 
celui qui a été rencontré dans nos faits? L’insuffisance des ren- 
seignements fournis par l’auteur sur les caractères de ce microbe 
ne permettent pas de discuter utilementla question. Nous signa- 
lerons toutefois que le coccus de M. Quinquaud est sans effet sur 
la souris lorsqu'il est inoculé sous la peau et provoque la chute 
des poils chez le rat lorsqu'il est mis en contact avec les régions 
velues; au contraire, le microcoque décrit précédemment tue la 
souris par injection sous-cutanée, mais ne détermine aucune 
lésion sur la peau du rat. 

D'ailleurs, par ses traits essentiels et son évolution clinique, 
la pseudo-pelade observée au Val-de-Grâce diffère entièrement, 
du moins dans sa forme la plus habituelle, de la maladie décrite 
par M. Quinquaud. Les plaques alopéciques à peau blanche, lisse, 
non cicatricielle, s’établissant rapidement sans présenter à leur 
pourtour des lésions de folliculite aiguë, phlegmasique, ne répon- 
dent en rien aux traits fondamentaux de la folliculite destructive 
des régions velues. Serait-ce que dans nos faits le microcoque 
décalvant, élant seul en cause, produirait là une forme clinique 
simple, type, pure de tout mélange, que M. Quinquaud ne paraît 
pas avoir eu sous les yeux? L'’explication serait plausible s’il 
élait démontré que les microcoques isolés à Saint-Louis et au 
Val-de-Grâce doivent être tenus pour identiques, ce qui n'est 
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pas. Les modalités plus rares de l'affection, où nous avons vu la 
peau alopéciée rouge, enflammée, parfois surmontée de pustu- 
lettes, rappellent peut-être mieux les descriptions du savant der- 
matologiste. Nous y avonsrencontré, comme lui, des associations 
microbiennes diverses. Mais là, encore, les différences cliniques 
ne font pas défaut et, pour les raisons déjà indiquées, il est 
impossible d'établir l'identité étiologique. 

Pour M. Nimier, qui a suivi avec une compétence particulière 
l’évolution de la maladie confiée à notre examen, il n’existerait 
aucune similitude entre la folliculite destructive des régions 
velues et la pseudo-pelade dont il a été ici question; telle est 
aussi notre manière de voir. 

De l'exposé ci-dessus, il ressortira que la pseudo-pelade ob- 
servée au Val-de-Grâce est bien nettement une maladie parasi- 
taire produite par un microcoque dont les cultures déterminent 
chez certains animaux (lapin, cobaye, chien) une alopécie stric- 
tement semblable à celle que l’on constate chez l'homme. Ce 
parasite évolue exclusivement dans le follicule pileux et dans sa 
partie immédiatement en contact avec le cheveu, c’est-à-dire la 
gaine épithéliale interne. En raison des altérations subies par 
cette dernière, le cheveu se trouve privé de ses moyens de 
nutrition, il meurt et tombe. Mais cette lésion du follicule est 
superficielle, facilement réparable, et lorsque le parasite a 
cessé d'agir, un nouveau cheveu se forme avec ses caractères 
normaux. Dans la plupart des cas le microcoque est seul en 
cause; son rôle se borne alors à déterminer la chute des cheveux 
sans imprimer de modification appréciable à la peau elle-même, 
qui reste blanche et lisse. Quelquefois, cependant, à ce micro- 
coque s'associent des microbes phlogogènes ou pyogènes, qui ac- 
tionnent plus vivement les parties constitutives du cuir chevelu ; 
à la chute des poils s'ajoute une phegmasie véritable des folli- 
cules, des glandes, du derme lui-même; d’où une physionomie 
différente pour la plaque alopéciée. L'expérimentation sur l’ani- 
mal réalise à volonté les deux formes cliniques de la maladie. 

L'origine parasitaire de la pseudo-pelade explique aisément 
l'apparition successive de plaques alopéciques multiples sur le 
cuir chevelu d’un même malade, la transmission d’un sujet à 
l’autre, et aussi Les petites épidémies que l’on observe parfois sur 
les collectivités. Le transportet la diffusion du microbe sont d’au- 
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tant plus faciles que, chez les individus atteints, il ne se trouve 
pas seulement dans la cavité folliculaire. Les cheveux arrachés 
au pourtour de la plaque alopécique portent à leur surface, et 
jusqu’à une assez grande hauteur au-dessus de leur émergence, 
des amas parfois considérables de microcoques. D'autre part, les 
follicules privés de leurs poils et élargis sont le siège d’une 
sorte de desquamation incessante, dont les produits, contenant 
le parasite en abondance, arrivent naturellement à la surface du 
cuir chevelu. De là des conditions faciles à imaginer, qui per- 
mettent la dissémination du microbe et les contagions. 

Les notions qui découlent de cet exposé sur l’existence 
d’une pseudo-pelade parasitaire apporteront sans doute quelque 
lumière dans la question si controversée de la contagiosité de 
Ja pelade; les uns l’établissent par des faits, les autres la nient 
et non sans fondements. En raison des similitudes cliniques que 
peuvent offrir l’une et l’autre maladie, il est légitime de penser 
que la confusion a dû être parfois commise, et que les exemples 
cités de transmission ou d’épidémies de pelade appartenaient 
réellement, non pas à cette dernière maladie encore inconnue 
dans sa cause, mais à la pseudo-pelade microbienne dont le 
‘ parasite est facile à déceler. 


EXPLICATION DES FIGURES 


PLANCHE IX 


Fig. 4. — Cheveu arraché à la périphérie d'une plaque de pseudo-pelade. 
À, B, débris de la gaine folliculaire recouverts par des amas de parasites. 
Fig. 2. — Follicule pileux sur une coupe de la peau ercusée au niveau 


d'une plaque de pseudo-pelade (Oc. 1, obj. 3 de Verick). À, gaine épithéliale 
externe normale; B, lamelles cornées formées aux dépens de la gaine épi- 
théliale interne; C, amas de microcoques dans la cavité élargie du follicule. 

Fig. 3. — Segment d'un follicule pileux (Coupe de la peau). (Obj. 1, ocu- 
laire 10 à immersion de Verick.) À, gaine épithéliale externe normale; B, 
gaine épithéliale interne transformée en lamelles cornées; C, amas de 
microcoques recouvrant les débris cornés qui encombrent la cavité du 
follicule. 
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REVUES ET ANALYSES 


LA MORVE ET L'IMMUNITÉ MORVEUSE. 
REVUE CRITIQUE. 


STrAUs. Issais de vaccination contre la morve, Archives de médecine 
expérimentale, 1889, n. 4. — FixGer. Sur la question de l'immunité 
et de la phagocytose dans la morve, Beiträge zur pathologischen 
Anatomie, etc., de M. Ziegler, t. VI, 1889. — Lo. Contribution à la 
théorie de l’immunité, Zeistchrift fur Hygiene, t. VIT, 1889, — 
ZAkHARoFF. Sur la production de l’immunité chez les chevaux contre 
la morve, Comptes rendus des travaux spéciaux de l'Institut véte- 
rinaire à Charkoff, t. H, 1889 (publié en russe). 


L'immunité des animaux pour la morve présente le plus haut 
intérêt au point de vue pratique aussi bien que théorique ; aussi a-t-elle 
été l’objet de recherches multipliées, faites dans différents pays de 
l'Europe. En ce qui concerne les espèces sujettes à cette maladie, on 
s’est demandé surtout s’il n’y avait pas moyen de leur communiquer 
l’immunité à l’aide d’inoculations préventives. Pour les espèces natu- 
rellement réfractaires à la morve, on a recherché les causes de celte 
immunité et les lois qui la dominent. 

Après avoir démontré qu'en injectant des doses considérables du 
bacille de la morve dans les veines des chiens, ceux-ci contractent 
régulièrement la morve généralisée aiguë, M. Straus a prouvé ensuite 
que des doses faibles des mêmes cultures, introduites dans le sang, 
donnent aux chiens l’immunité contre la morve. Cependant les chiens 
ainsi vaccinés n’acquièrent une immunité absolue que vis-à-vis du virus 
injecté dans le sang. Inoculés sous la peau, ils restent sujets à la ma- 
ladie, qui ne se manifeste que par une ulcération passagère et de peu 
d'importance. 

M. Finger cherche à prouver que les lapins peuvent également 
acquérir une certaine immunité à la suite d'inoculations du bacille de 
la morve. Ainsi il affirme que les injections sous-cutanées, répétées 
plusieurs fois, n’occasionnent des nodosités typiques qu'après la pre- 
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mière inoculation, les suivantes ne donnant plus que des troubles 
locaux faibles ou presque nuls. Le même résultat peut être produit par 
une injection intraveineuse du virus, à la suite de laquelle une inocula- 
tion nouvelle du bacille sous la peau ne donne que des nodosités 
cutanées dont le développement reste incomplet. Quelquefois cette 
action préventive peut résulter même de linoculation intraveineuse 
d’une culture morveuse stérilisée par une ébullition de cinq minutes. 

Il faut noter cependant que presque tous les animaux employés par 
M. Finger moururent de la morve et que son critérium d'immunité, 
à savoir le faible développement des nodosités après les inoculations 
vaccinales répétées, s'observait déjà lors de la marche progressive de 
la maladie, provoquée par la première injection du virus. Il ne lui est 
resté de vivants en résumé que deux lapins, dont un (dans l'expé- 
rience XX VIII peut être considéré comme étant naturellement réfrac- 


taire, tandis qu’un autre (expérience XXII), contracta l'immunité après: 


des inoculations de cultures stérilisées et virulentes plusieurs fois 
répétées et suivies d’une morve bénigne. Get exemple nous montre 
donc que le lapin peut aussi acquérir l'immunilé pour la morve. 

M. Zakharoff affirme que le virus morveux, après plusieurs passages 
par l’organisme du chat, s’atténue vis-à-vis du cheval à tel point qu'il 
ne provoque plus chez lui qu'une affection bénigne, qui rend pourtant 
l'animal complètement réfractaire contre un virusfort. M. Zakharoff a 
traité ainsi plusieurs chevaux, dont deux ont été contrôlés par une 
inoculation avec un virus fort provenant d'un cheval atteint de morve 
naturelle aiguë. Cette inoculation n’a occasionné aucun trouble et n’a 
élé suivie d'aucune réaction de la part des animaux inoculés. 

Malheureusement M. Zakharoff ne dit point avoir fait l'inoculation 
d’épreuve à un cheval témoin non vacciné, ce qui enlève le caractère 
probant à son expérience principale. 


Afin d'éclaircir la question du mécanisme de l’immunité acquise, 
M. Finger inocula des bacilles morveux sous la peau de lapins vacei- 
nés avec des cultures stérilisées, par le procédé indiqué plus haut, 
et examina le sort des microbes introduits. Il put ainsi constater que 
ceux-ci restaient vivants pendant plus de deux jours, mais s’atté- 
nuaient bien avant ce terme. Ainsi la culture faite au moyen d’une 
goutte d’exsudat, retirée d’un lapin 48 heures après l’inoculation, ne 
tua un cobaye qu'au bout de 57 jours. 

L'introduction des bacilles morveux sous la peau des lapins réfrac- 
taires était suivie de la formation d'un œdème qui s'infiltrait ensuite 
par des foyers de pus caséeux. Les baciiles contenus dans cet exsudat 
présentèrent bientôt des signes de dégénérescence plus ou moins pro- 
noncée. 


à 
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« Il était impossible, ajoute M. Finger (p. 42), d'étudier le rôle des 
leucocytes. Les chambres de Ziegler se remplissent tellement de ces 
cellules qu’on ne peut distinguer les détails de la situation des bacilles. 
Je dois mentionner cependant que Pexamen microscopique du pus addi- 
tionné d’une solution de chlorure de sodium ne démontra jamais de 
phagocytose. » Cet échec de M. Finger doit être attribué à sa méthode, 
dont l'insuffisance l’a frappé lui-même. Au lieu d'employer les cham- 
bres recommandées par M. Hesse, M. Finger en a employé dans 
lesquelles la lamelle était définilivement fixée au porte-objet, ce qui ne 
permettait point d’étaler le pus accumulé. Comme d’ailleurs, dans le 
cas de M. Finger, ilse produisait des phénomènes locaux très prononcés, 
il eùt été indispensable, au lieu d'introduire des chambres de verre 
sous la peau, de durcir le tissu infiltré et d’en faire des coupes conve- 
nablement colorées. Il n’eût pas été alors « impossible d'étudier le 
rôle des leucocytes ». Il n’y a, pour se convaincre de l'importance de ce 
changement dans l'application des méthodes pour obtenir des résultats 
sûrs et positifs, qu'à comparer les observations de M. Finger et de 
M. Lülfler sur l’état des bacilles chez les animaux sensibles à la morve. 
Tandis que M. Finger, avec ses chambres de verre, n’a jamais pu voir 
la phagocytose chez les cobayes inoculés avec le bacille morveux, 
M. Lüffler ‘ a constaté, sur des coupes de nodosités de cobayes mor- 
veux, un nombre considérable de leucocytes contenant des amas de 
bacilles. Je pense donc que le résultat négatif de M. Finger est dû 
uniquement à l'insuffisance de sa méthode. 

La même conclusion peut être appliquée égalemeut aux assertions 
de M. Finger sur l'immunité de la souris blanche, animal naturelle- 
ment réfractaire contre la morve. 

M. Finger introduit sous la peau des souris des chambres de 
Ziegler, modifiées par lui comme nous avons dit, et les relire ensuite 
au bout de 14 à 48 heures. Il constate ainsi que le nombre des leuco- 
cytes entrés dans la chambre était peu considérable, et que les cellules 
ne contenaient qu’une petite quantité de bacilles. La plupart de ceux- 
ei étaient dégénérés et se trouvaient en dehors des phagocytes. Cette 
dégénération commence aussitôt (3/4 d'heure) après l'introduction 
des bacilles sous la peau, et dure 24 heures, terme après lequel 
aucun des bacilles ne se trouve plus à l’état vivant. Au vu de ces résul- 
tats, on se demande pourquoi M. Finger a attendu 14 heures avant 
de retirer les premières cellules de verre de sous la peau? Si on se 
souvient des faits constatés par M. Hesse, on verra que déjà trois 
heures après l'inoculation, la phagocytose peut être très prononcée. Je 
ne veux point affirmer que chez les souris inoculées avec le bacille 


1. Arbeiten aus dem K. Gesundheitsamle, t. T, 1886, p. 172. 
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morveux, les phénomènes se passent de la même manière que chez les 
chiens inoculés par M. Hesse avec la bactéridie charbonneuse. Vu la 
délicatesse générale du bacille morveux, ‘ il se pourrait bien que ce 
microbe ne soit point capable de végéter dans les humeurs de la souris 
blanche, et que les phagocytes de celle-ci n’aient alors affaire qu’à des 
bacilles impuissants par eux-mêmes. Mais il faut avouer que le travail 
de M. Finger n'éclaircit nullement ces questions. Son assertion que «la 
souris est non seulement un milieu inapte à la culture du bacille 
morveux, mais même un milieu vénéneux pour ce bacille » n’est nulle- 
ment prouvée par lui. Il n’a même pas fait une seule expérience de 
culture du bacille dans les humeurs des souris. 

L’immunité des souris blanches pour la morve n'est donc pas 
éclaircie par les recherches de M. Finger, et doit être soumise à des 
expériences et des observations nouvelles, basées sur des méthodes 
plus aptes à résoudre la question. 

Puisque je suis conduit à me défendre contre l'attaque de M. Finger, 
je dois remarquer que cet auteur s’est fait une idée inexacte de la 
théorie des phagocytes, et m'attribue souvent des idées qui me sont 
complètement étrangères. Ainsi, par exemple, je n'ai jamais affirmé 
que « les humeurs de tous les animaux, mêmes des animaux réfrac- 
taires, constituent un milieu nutritif pour toutes les bactéries », comme 
le veut M. Finger (p. 380). Il n’est pas besoin de prouver longuement 
qu'il existe des bactéries, — même en dehors de celles dont les mœurs 
originales ont été révélées d’une manière si ingénieuse par M. Waino- 
gradsky, — qui ne peuvent pas vivre dans les humeurs animales, comme 
il y a des bactéries qui ne supportent pas les conditions physiques 
présentées par beaucoup d'organismes. 

Je dois encore protester contre M. Finger lorsqu'il m’attribue la 
pensée qu'une bactérie, une fois incorporée dans la cellule, doit inévi- 
tablement périr. Je me suis plusieurs fois prononcé dans le sens con- 
traire, et souvent cité l'exemple de la septicémie des souris, du rouget 
des porcs et de la tuberculose, dans lesquelles les bacilles, malgré leur 
incorporation par les phagocytes d'animaux sensibles, restent vivants 
et aptes à se reproduire. 

M. Finger combat donc souvent des idées que je suis le premier à 
rejeter et que je n’ai jamais défendues. 

Du reste ce n’est point seulement vis-à-vis de moi que M. Finger 
est inexact. Ainsi il attribue (p. 420) à M. Behring la découverte que 
le sérum des rats blancs est un milieu favorable pour la bactéridie, 


4, M. Freudenreich a démontré (Annales de l’Institut Pasteur, 1888, p. 204) que 
le bacille de la morve ne se développe pas ou ne se développe que faiblement dans 
les bouillons de culture des autres microbes qu'il a étudiés. 


Vi 
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tandis qu’en réalité M. Behring a affirmé justement le contraire. Plu- 
sieurs fois aussi M. Finger (p. 415, 419) remplace par le microbe de l’é- 
rysipèle le bacille du rouget des pores dans le travail de MM. Emmerich 
et di Mattei, et affirme que ces auteurs ont prouvé la disparition du 
premier dans l'animal réfractaire au bout de 25 minutes. M. Finger 
cite aussi le choléra des poules parmi les maladies contre lesquelles 
on a trouvé un vaccin chimique, ce qui n’a jamais été démontré par 
personne. 

Le travail de M. Léo se distingue sous tous les rapports de celui 
dont je viens de faire l’analyse. Par plusieurs séries d'expériences pro- 
bantes, exécutées sous la direction et dans le laboratoire de M. Koch, 
M. Léo a démontré que les souris blanches, nourries avec de la phlorid- 
zine, perdent leur immunité naturelle contre la morve. Comme cette 
substance provoque le diabète chez les souris, M. Léo s’est demandé si 
ce n’était pas ce phénomène de melliturie qui produisait la réceptivité 
de ses animaux. Après aveir comparé la quantité de sucre dans l’orga- 
nisme des souris des champs (animaux les plus sensibles à la morve) et 
dans celui des souris blanches réfractaires (c’est-à-dire non nourries 
avec de la phloridzine), M. Léo est arrivé à conclure que la réceptivité 
des premières n’a rien a faire avec la richesse en sucre. 

M. Léo serait tenté de supposer que l’immunité des souris blanches 
pourrait être attribuée à l’action bactéricide du sang, action qui serait 
entravée par l'addition d’une substance étrangère comme la phlo- 
ridzine. Il n’émet cette opinion que comme une simple hypothèse sans 
l'appuyer par des preuves directes. En discutant la question, il ne faut 
point oublier que la phloridzine peut exercer son influence non seule- 
ment sur le liquide sanguin, mais aussi sur les éléments cellulaires en 
général el les phagocytes en particulier. Peut-être aussi ne s'agit-il pas 
d'une influence directe sur les cellules de la phloridzine même, mais 
bien du sucre ou d'une autre substance quelconque dont elle provo- 
querait la formation. Il est démontré que les phagocytes sont doués 
d’une sensibilité souvent très prononcée vis-à-vis de différentes sub- 
stances, qui peuvent modifier leur fonction d'une manière très 
prononcée. 

Bien que l'étude de la morve ait accompli des progrès très marqués 
dans ces dernières années, il reste encore beaucoup à faire pour éta- 
blir une théorie rationnelle de l’immunité dans cette maladie. 


EL. METCHNIKOFF. 
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4. La colonne A comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement ; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 154 fois; chats, 
1 fois ; cheval, 7 fois; âne, 3 fois. Dans un cas, la blessure a été 
faite par un enfant atteint de rage. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 
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BDDESSURCEA VERTABILITÉ 


DU BACILLE ROUGE DE KIEL , 


Par Eu. LAURENT. 


A plusieurs reprises, il a élé question dans ces Annales des 
variations durables que peuvent présenter les propriétés physio- 
logiques des Bactéries. Je n’en ferai donc pas l'histoire, et je me 
borne à rappeler que ces variations portent tantôt sur la virulence 
ou l'aptitude à donner des spores, tantôt sur la production de 
matières colorantes ou d’autres substances faciles à caractériser. 

Une sélection méthodique, secondée par l'influence de milieux 
de culture appropriés, permet d'obtenir des races nouvelles 
parmi les organismes inférieurs, d’une manière analogue à celle 
que mettent en œuvre les horticulteurs pour modifier certaines 
catégories de plantes cultivées. Beaucoup de microbes sont, en 
outre, particulièrement sensibles aux agents extérieurs: leurs 
propriétés se transforment plus ou moins rapidement lorsqu'on 
soumet leurs ceilules à l’action prolongée de l'oxygène, à l’in- 
fluence de Substances nuisibles ou antiseptiques, ou encore à 
des températures assez élevées. 


1. Travail fait au laboratoire de chimie biologique de la Sorbonne. 
30 
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Peut-on cependant affirmer que, dans la nature, il puisse se 
faire une sélection aussi méthodique et aussi certaine? Certes, 
l’action de l'oxygène est presque universelle, mais il s’en faut de 
beaucoup qu'il en soit de même pour les substances antiseptiques 
et les températures favorables à la production de variétés nou- 
velles dans le monde des microbes. Les adversaires de la varia- 
bilité de ces organismes peuvent donc arguer que les modifications 
observées dans les laboratoires ne sont dues qu’à des circon- 
stances exceptionnelles, et que, à l’état naturel, les types se 
maintiennent sans présenter de variations bien sensibles. 

Cette objection m'a conduit à rechercher si d’autres influences 
naturelles, auxquelles les germes sont normalement exposés, ne 
pourraient pas provoquer des changemeuts rapides et durables 
dans les propriétés des Bactéries. Parmi les tentatives que j'ai 
faites, c’est la lumière qui m'a donné les résultats les plus con- 
cluants. Ce n’est pas la première fois que la radiation solaire est 
utilisée pour modifier les propriétés de ces microbes. D’après 
M. Arloing ‘, les filaments du bacille du charbon, exposés au 
soleil et à l’air, perdent peu à peu leur virulence : les bacilles 
issus de la culture insolée ne tuent plus les cobayes, et leur con- 
fèrent parfois l’immunité. 

De toutes les espèces que j'ai exposées au soleil, c’est le 
bacille rouge de Kiel qui m'a donné les résultats les plus remar- 
quables. Parmi les bactéries chromogènes, le Micrococcus auran- 
liacus n’est pas décoloré ni affaibli par plusieurs heures d’inso- 
lation très vive; le Micrococcus prodigiosus est rapidement 
décoloré, mais la modilication ne se transmet que très imparfai- 
tement dans les cultures successives. 

Mes expériences ont été faites en déposant quelques parcelles 
de colonie adulte de 41. prodigiosus à la surface d’une tranche de 
pomme de terre stérilisée et renfermée dans un tube incliné, que 
je plaçais dans une direction perpendiculaire à celle des rayons 
solaires. Dans ces conditions, le pigment est détruit après deux 
ou {rois heures d’insolation, mais les germes restent vivants. 

Ensemencés sur tranche de pomme de terre, ils donnent des 
colonies qui présentent, il est vrai, toutes les teintes entre le 
blanc pur et le rouge vif. Mais les colonies incolores et celles 


1. Archives de physiologie, 1886, p. 232. 
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qui sont rose pâle donnent sans exception des colonies rouge 
vif, dès le deuxième ou le troisième passage sur pomme de terre. 
La modification subie n’est donc pas héréditaire. 

Si l’on prolonge l'insolalion jusqu'à une durée de cinq 
heures à un soleil ardent, toutes les cellules du M. prodigiosus 
sont tuées sans exception; elles ne se développent plus dans les 
milieux les plus favorables au rajeunissement. La décoloration 
provoquée par la radiation solaire chez le M. prodigiosus n'est 
donc que passagère. 

Il en est tout autrement du bacille rouge de Kiel : bien que 
sa coloration résiste mieux que celle du H. prodigiosus à la 
lumière solaire, les descendants des germes insolés ont une ten- 
dance nettement accusée à rester incolores. 

Cette intéressante bactérie a été trouvée dans les eaux de la 
ville de Kiel par M. J. Breunig, qui l’a décrite dans sa thèse de 
doctorat ‘. À l'œil nu, il n’est guère possible de distinguer les 
cultures du bacille rouge sur milieux solides de celles du Micro- 
coccus prodigiosus. La teinte est à très peu de chose près la même, 
el il faut une très grande habitude pour ne pas s’y tromper. Il 
en est tout autrement au microscope. Tandis que, sur pomme de 
terre, le M. prodigiosus est légèrement ovoïde et a environ un y, 
dans son plus grand diamètre, le bacille rouge est un bacille 
bien caractérisé, quels que soient les milieux sur lesquels il 
a été cultivé. 

Comme l’histoire biologique du bacille rouge n’a pas encore 
été faite, j'ai profilé de mes études sur la variabilité de cet orga- 
nisme pour faire un cerlain nombre d'observations relatives à 
cette espèce. J’en donne ici le résumé, autant pour l'intelligence 
de ce travail que pour l'intérêt que présentent quelques parti- 
cularités de l'histoire de ce microbe. 


CARACTÈRES DES CULTURES DU BACILLE ROUGE, 


Dans une culture récente sur pomme de terre, le bacille 
rouge à une longueur qui varie entre 2,5 et 5 v, et une largeur 


j. Bacteriologische Untersuchung Trinkwassers der Stadt Kiel, Kiel, 1888. 
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de 0,7 à 0,8 &. Ces dimensions ne sont guère modifiées par la 
culture dans le lait ou le bouillon. Cependant, dans les cultures 
anciennes sur pomme de terre, on trouve des bacilles qui 
peuvent atteindre 8 et 16 y. 

Quatre ou cinq heures après l’ensemencement sur pomme 
de terre, à la température de 35°, les bâtonnets sont mobiles, 
sans être cependant très agilcs; le mouvement dépend de la 
présence de l'oxygène, et il cesse dès que ce gaz fait défaut dans 
la préparation. | 

Cultivé à la température de 18-20° sur bouillon gélatinisé, 
le bacille rouge donne dans la profondeur des colonies ovales, 
à contour entier ou sinueux, d’un jaune pâle au microscope, 
blanches à l'œil nu. Les colonies superficielles sont colorées en 
rouge sang, s'étalent largement, etleur contour devient sinueux; 
elles sont entourées d’une zone claire et, dès le cinquième jour, 
liquéfient lentement la gélatine. Après six ou sept jours, les 
colonies les plus voisines de la surface deviennent légèrement 
roses; plus profondément, elles restent incolores par suite de la 
privation d'oxygène à l'état Hbre. 

En tube de gélatine légèrement alcaline, le bacille rouge 
donne une trace profonde et bien marquée; la gélatine ne tarde 
pas à se liquéfier vers la surface, et le liquide ainsi formé est 
vivement coloré. Dans la profondeur du tube, 1l se produit 
souvent des bulles gazeuses. 

Sur gélose à 30-35°, le bacille est d'abord rose pâle et passe 
ensuite à la teinte rouge brique. 

Cultivé sur pomme de terre à 30-35°, le bacille se développe 
très rapidement, et recouvre toute la tranche, après vingt-quatre 
heures, d'une grande colonie d’un rouge pourpre violacé. 1! en est 
parfois de même à des températures inférieures à 25°, surtout 
lorsqu'on a des races vigoureuses. Le plus souvent, les colonies 
formées sur pomme de terre à ces températures sont d’un rouge 
moins foncé, qui, d'abord orangé, devient ensuite rouge carmin. 
Toutefois, cette coloration est presque toujours localisée à la 
surface de la colonie et, dans la profondeur, elle fait place à la 
teinte violacée. J'aurai l’occasion d'expliquer ces variations de 
coloration produites sous l'influence de la température. 

La matière colorante du bacille rouge est peu soluble dans la 
benzine, plus soluble dans l’eau et surtout dans les alcools 
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méthylique et éthylique. Elle est insoluble dans l'essence de 
térébenthine, l'éther de pétrole, l'alcool amylique, le chloroforme, 
le sulfure de carbone. L’éther sulfurique décolore la substance 
rouge, mais cette action cesse dès que l’on ajoute au mélange 
quelques gouttes d'acide chlorhydrique. 

A petite dose, les acides, même les plus énergiques, comme 
l'acide sulfurique, avivent la coloration rouge. Au contraire, 
elle disparaît sous l’action des alcalis (soude, potasse, ammonia- 
que), mais elle réapparaît ensuite par l'addition des acides. 
Les solutions dans les alcools méthylique et éthylique, éva- 
porées lentement, laissent des corpuscules arrondis d’un rouge 
sang. [1 m'a été impossible d’obteuir des combinaisons cristalli- 
sables de la substance chromogène. 

Toutes ces propriétés appartiennent également au pigment 
du M. prodigiosus. | 

Dans le bouillon de veau neutre, le bacille rouge trouble 
fortement le liquide après vingt-quatre heures, et le colore en 
rose pâle. Cependant, on peut obtenir des cultures liquides qui 
présentent une coloration rouge magnifique. Je préciserai plus 
loin les conditions nécessaires pour arriver à ce résultat. 

Le bacille rouge se développe admirablement dans les 
solutions minérales nutrilives additionnées d’une substance 
organique assimilable. J'ai de préférence employé le mélange 
suivant, qui m'a déjà servi à des études sur la Levure : 


ARE RER NE ar ae er A O0O0! CE: 
Phosphate de polassiium, 44.702 0bRer 
Suliate: de: MmaSNESUNn. 0. 220.0 M. 0,10 

ee OAINMONIAQUE, SL Un Le »,00 


Les corps orgauiques les plus variés conviennent à l’alimen 
tation du bacille rouge. Tels sont : albumine de l'œuf et du 
sang, peptone, caséine, fibrine du sang, asparagine, leucine, 
saccharose, maltose, lactose, dextrose et sucre interverti, man- 
nite, gomme arabique, salicine, glycérine, succinate, citrate, et 
tartrate d'ammoniaque, lactate de calcium et même les acétates. 
Les oxalates et les formiates ne sont pas assimilés. 

Lorsque l’on ne prend pas de précautions spéciales, la matière 
rouge n'apparaît pas dans tous les milieux artificiels formés avec 
ces différentes substances organiques. Je l’ai observée dans 
les cultures ordinaires avec Les albumines, la peptone, la 
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caséine, le succinate d’'ammoniaque, et surtout avec le lactate de 
calcium. La réaction n’avait pas cessé d’être alcaline, ou tout au 
moins neutre. Dans tous les autres mélanges nutritifs, qui 
étaient demeurés incolores, j'ai constaté une réaction très nette- 
ment acide. C’est la substance acide, produite surtout dans les 
solutions hydrocarbonées, quia empêché la formation du pigment. 
Si l’on retarde la croissance du microbe, ce qui a pour effet 
immédiat de diminuer l'acidité du liquide de culture pendant les 
premiers jours, la coloration rouge peut devenir visible dans les 
solutions sucrées. Elle est beaucoup plus accusée si l’on aleali- 
nise le mélange nourricier, ou lorsqu'on y ajoute une petite 
quantité de carbonate de chaux. Les cultures dans le mélange 
minéral additionné de saccharose, de maltose, de dextrose, de 
glycérine, etc., deviennent alors d’un rouge très marqué. 

Enfin, dans le lait, à la température de 35°, 1l y a coagulation 
au bout de vingt-quatre heures, etilne se produit pas la moindre 
trace de coloration rouge. Au contraire, à la température ordi- 
naire, la coagulation se fait longtemps attendre, et la surface du 
liquide devient rouge sang comme à la suite d’un ensemence- 
ment de M. prodigiosus. La matière rouge se répand graduelle- 
ment dans la profondeur du liquide. 

La coagulation du lait n’est pas due à une sécrélion de pré- 
sure, mais résulte de l'influence de l'acide produit par le microbe 
aux dépens de la lactose. En effet, le lait additionné de carbo- 
nate de chaux ne se coagule pas, bien que le bacille y végète à 
merveille, et du lait qu'il a rendu acide, neutralisé avec la 
soude, n’a pas non plus d'action sur la caséine. 

J'établirai bientôt la cause pour laquelle la matière rouge ne 
se développe pas dans le lait à la température de 30-35°. Je tiens 
cependant à faire remarquer que la culture du bacille rouge à 
cette température a une certaine influence sur la fonction chro- 
mogène de cet organisme : ainsi le bacille, qui avait vécu dans 
ces conditions, donne sur pomme de terre, à 30°, des colonies 
qui sont d’abord blanches : ce n’est qu'au troisième jour que j'ai 
vu apparaître de nouvelles colonies légèrement teintées derose. 
Une deuxième culture, à 30°, des colonies incolores, prend, dès 
le début du développement, la coloration rouge normale. A la 
température de 18-20°, les colonies de la race cultivée dans le 
lait à 30° sont rouges dès le premier jour. 
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L'exemple de la culture dans le lait nous permet de prévoir 
que la fonction chromogène du bacille rouge peut être influencée 
par la présence d’un acide organique, et par l’action d’une tem- 
pérature assez élevée. Nous allons voir qu'il peut encore exister 
d'autres causes de variations. 


Il 


INFLUENCE DE LA TEMPÉRATURE ET DE L'OXYGÈNE SUR LA 
FONCTION CHROMOGÈNE DU BACILLE ROUGE. 


Le bacille rouge ne croit presque pas à des températures 
inférieures à 10°, et ne se développe plus à 42°; l'optimum de 
température est compris entre 30 et 35°. A partir de 36°,11souffre 
et donne des colonies incolores, qui redeviennent colorées lors- 
qu'on les cultive à des températures plus basses. Dès la première 
génération, la matière rouge fait sa réapparition. Même des cul- 
tures faites à 39°,5, et que j'avais maintenues pendant 4 jours 
à cette température, sont devenues roses après quelque temps 
de séjour à 15°, et à la suite d’une croissance nouvelle. 

L'action de l'air n’est pas indispensable à la croissance du 
bacillerouge. Sans être doué de propriétés anaérobies très accu- 
sées, il se développe dans le vide, mais n'y est jamais coloré, de 
même que les autres bactéries chromogènes. 

La privation d'oxygène paraît exercer une certaine influence 
sur la race. J'ai préparé trois tubes à essais, dont chacun con- 
tenait un petit fragment de pomme de terre. Après y avoir en- 
semencé une très petite parcelle de colonie rouge, j'ai fait le 
vide dans l’un des trois tubes, introduit de l'hydrogène dans le 
deuxième, et de l'acide carbonique dans le troisième. L'air ren- 
fermé dans les parties profondes de la pomme de terre est difli- 
cile à enlever: doncil était resté une très petite quantité d'oxygène 
dans les tubes, malgré le temps assez long que j'avais consacré à 
chasser l'air avec de l'hydrogène. Aussi, quelques colonies rouges 
prirentnaissance danslestrois cultures placées à 30°; la croissance 
s'arrêta bientôt faute d'oxygène, mais lorsque j’eus fait pénétrer 
de l’air dans les tubes, ces colonies rouges produisirent de nou- 
velles colonies vigoureuses et tout à fait incolores. H y a plus. 
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Les colonies nées dans le tube qui avait été rempli d'acide car- 
bonique, ensemencées en série sur des tranches de pommes de 
terre, ont donné, à la température de 30°, des cultures incolores 
pendant deux générations. À 15-20°, le retour de la coloration 
fut immédiat. 

Les colonies formées dans l'hydrogène et dans le vide ont 
fourni à 30° des cultures légèrement roses au premier passage et 
rouges par la suite. 


HI 


INFLUENCE DE LA RÉACTION DU MILIEU SUR LA FONCTION CHROMOGÈNE 
DU BACILLE ROUGE. 


La coloration du bacille rouge est influencée d’une manière 
assez curieuse par les acides. On en a la preuve lorsqu'on le cul- 
tive comparativement dans du bouillon neutre, dans du bouillon 
additionné de 1 0/00 d’acide tartrique, et dans le même liquide 
avec 1 0/00 de soude. La croissance est sensiblement la même 
dans le bouillon neutre et dans celui qui est alcalin. Celui-ci 
se colore en rouge assez vif et celui-là en rouge beaucoup plus 
pâle. Si l'on examine la réaclion avec le papier de tournesol, 
on voit que le bouillon neutre est devenu acide, tandis que, 
après vingt-quatre heures à 20°, l’autre est encore légèrement 
alcalin. 

Dans le liquide acide, la croissance est extrèmement lente, 
et il n’y a aucune trace de coloration. 

La conclusion à tirer de ce premier essai, c'est qu'un certain 
degré d’acidité nuit à la croissance du bacille rouge et l'empêche 
de produire son pigment. 

Pour que cette vérité soit encore plus évidente, j'ai eu 
recours à la cullure dans des solutions de saccharose très pure, 
additionnées de sels minéraux. Dans six larges matras à fond plat, 
j'introduis 100 centimètres cubes du mélange minéral indiqué 
plus haut, plus 2 0/0 de saccharose. Deux de ces matras sont neu- 
tres, deux alcalinisés avec 1 0/00 de soude : les deux autres sont 
additionnés de 1 0/00 d’acide tartrique. Tous sont ensemencés 
avec deux races de bacille rouge, que j'indiquerai par les lettres 
À et B; ces races avaient la même origine, mais différaient 
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légèrement l'une de l’autre par suite de cultures antérieures 
dans des milieux différents. Après vingt-quatre heures de séjour 
à 20°, seuls les matras à réaction neutre sont légèrement colo- 
rés, surtout celui qui avait été ensemencé avec la race A. A la 
fin du deuxième jour, l’état des cultures est encore plus frappant. 
Dans le mélange alcalin, le bacille A est rouge vif, et le bacille B 
est rouge très pâle; la coloration de ce dernier devient plus 
accentuée les jours suivants. 

Dans le mélange primitivement neutre, les deux bacilles sont 
demeurés rouge pâle; par la suite, ils ne sont jamais aussi 
colorés que les deux cultures faites en milieu alcalin. 

Quant aux cultures acides, elles sont restées vierges de tout 
développement. 

J'ai dosé l'acidité de trois des matras fertiles. Les deux matras 
neutres au début de l’expérience avaient, après quarante- 
huit heures, une acidité équivalente à celle de 5,9 0/00 d'acide tar- 
trique. Dans la solution alcalinisée et ensemencée avec le bacille 
B, l'acidité, après le même laps de temps, correspondait seu- 
lement à 3,5 0/00 d'acide tartrique. Elleaaugmenté les jours sui- 
vants concurremment avec l'intensité de la coloration, et a atteint 
5,9 0/00 à la fin du troisième jour. 

Une autre expérience a été entreprise afin de déterminer 
l'influence de la température sur la production de la matière 
acide et sur le pigment. J’ai mis en culture avec le bacille A deux 
matras contenant chacun 100 centimètres cubes du mélange 
salin, et 1",9 de saccharose (quantité correspondant à 2 grammes 
de sucre interverti). La réaction était bien neutre après stérili- 
sation. Un matras fut placé à 35°, l’autre à 20°. 

Vingt-quatre heures plus tard, le matras mis à 20° présente 
une légère coloration rose; son acidité équivaut à 3,9 0/00 d’a- 
cide tartrique, et la solution contient 0%,95 de sucre interverti 
sans trace de saccharose. La culture à 33° n’est nullement 
colorée; son acidité correspond à 4,6 0/00; elle renferme 
0£,46 de sucre interverti. 

Après quarante-huit heures (à partir du début de l’expé 
rience), le matras à 20° est rouge vif; l'acidité est de 4,8 0/00 et 
la quantité de sucre de 05,8. Le matras à 33° est toujours inco- 
lore; son acidité est 5,9 0/00 et il renferme 0,4 de sucre. 

Dans un dernier essai, j'ai mis deux matras avec la même 
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solution que dans l'expérience précédente, mais j'y ajoutais une 
certaine quantité de carbonate de chaux. L'un fut placé à 20P, 
l’autre à 33°. Tous les deux se sont colorés en rouge d’autant 
plus rapidement que la température était plus favorable à la crois- 
sance. La coloration n’était cependant pas aussi vive que dans un 
matras mis à 20° et dans lequel il n’y avait pas de calcaire pour 
neutraliser l'acidité. Mais une goutte d'acide chlorhydrique, 
ajoutée à quelques centimètres cubes du liquide de culture avec 
calcaire, avivait aussitôt la coloration et lui donnait une belle 
teinte fleur de pècher. 

On peut résumer ces diverses expériences sur le rôle des 
acides vis-à-vis du bacille rouge, de la manière suivante : 

1° Le bacille rouge ne se développe pas dans un liquide de 
culture arlificiel additionné de 1 0/00 d’acide tartique; 

2° Il rend acide le milieu de culture; lorsque l'acidité ainsi 
produite correspond à 5,9 0/00 d’acide tartrique, le microbe cesse 
de se multiplier; 

3° L’acidité gène également la formation du pigment à une 
concentration plus faible que celle qui arrête la croissance 
(4,6 0/00); mais elle augmente l'intensité de la coloration du 
pigment produit dans un liquide alcalin, neutre ou peu acide. 

J'ai, à la page 470, attiré l'attention sur ce fait, en apparence 
inexplicable, que le lait ensemencé avec le bacille rouge est 
incolore à 30-35°, et se colore en rouge à la température ordi- 
naire. La cause en est très simple. Aux températures voisines 
de l’optimum, la multiplication des bâtonnets est très active. et 
par suite la production d’acide est très abondante au point d'em- 
pêcher la formation du pigment. A la température ordinaire, 
l'augmentation d’acidité est beaucoup plus lente et ne contrarie 
pas le développement de la substance chromogène. 

L'influence des acides sur le bacille rouge nous explique aussi 
pourquoi il reste incolore dans les liquides additionnés de 
sucres, de mannite, de glycérine ou d’autres corps qui favo- 
risent la production de l'acide particulier à ce microbe. 

Wasserzug !, qui avait observé la mème influence des sucres 
sur le Bacillus pyocyaneus, le M. prodigiosus et d’autres espèces, 
croyait à l'action directe des sucres sur le pouvoir chromogène 


1. Annales de l’Institut Pasteur, t. T, p. 587, 1887. 


ce 
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de ces bactéries. Le même auteur avait vérifié celte observation 
faite par M. Hueppe ‘, que le Bacillus eyanogenus (du lait bleu), 
devenu incolore dans les liquides à la suite de cultures sur les 
milieux solides, redevient coloré par des cultures successives 
dans des liquides d’acidité progressivement croissante. A la suite 
de ces observations, on était porté à admettre que l'acidité est tou- 
jours favorable à la production du pigment par les bactéries 
chromogènes. Les faits relatifs à la coloration du bacille rouge 
montrent que celte opinion n’est pas complètement exacte. Il 
convient de distinguer au sujet des acides : 1° leur action sur 
la végétation des bactéries chromogènes et indirectement sur la 
coloration des cultures; 2° l’action directe des acides sur la 
production de la matière colorante; 3° l’action de l'acide sur 
l'intensité du pigment déjà formé. Enfin, il y a une quatrième 
action dont il convient de tenir compte : c'est l'influence des 
acides sur le pouvoir chromogène. influence qui avait été signalée 
par M. Hueppe et Wasserzug. 

Chez le bacille rouge, on peut aussi obtenir des races qui sont 
colorées dans les liquides légèrement acides. Il suffit de débuter 
par des cultures dans du bouillon avec 1 pour 10000 d'acide tar- 
trique, et de passer ensuite dans des bouillons à 1/5000, 1/2500 et 
même {1/1000 du même acide. Le bouillon devient alors très vive- 
ment coloré. Ceci nous prouve une fois de plus l'importance qu'il 
faut attacher à l'éducation donnée à une race de microbes par une 
suite de cultures faites dans des conditions particulières. 


IV 


INFLUENCE DE LA TEMPÉRATURE ET DE L ACIDE CARBONIQUE SUR LA FONCTION 
CHROMOGÈNE DU BACILLE ROUGE. 


J'ai indiqué précédemment la différence que présentent à 
25-35° et à 10-25° les cultures du bacille rouge sur pomme de 
terre. Il en est de même des cultures sur gélose, avec cette 
légère différence qu'elles sont, à 30-35°, d'abord rose pâle, et 
ensuite rouge brique. 


1: Hueppe, Arbeit. a. d. Kais. Gesund., t. II, p. 353, 1884. 
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Sur pomme de terre, à une température voisine de l’optimum, 
les colonies sont d’un rouge pourpre violacé, qui rappelle la eou- 
leur du sang veineux. A la température ordinaire, les colonies 
sont le plus souvent d’un rouge orangé qui devient plus tard 
rouge carmin. 

Quelle est la cause qui détermine cette variation? Est-ce une 
question de race, ou bien n'est-ce qu'un effet dû aux conditions 
de culture? Jusqu'à un certain point, on peut dire qu'il y a ici 
intervention des phénomènes d'hérédité, en ce sens que l’on peut 
exalter la différence de coloration par des cultures successives à 
la température ordinaire. Mais ils sont dominés par d'autres 
influences, et voici ce qui le prouve jusqu’à l'évidence. Une cul- 
ture du bacille rouge est faite à 35°; après quarante-huit heures, 
elle est rouge violacé, et je la mets à 18°. Vingt-quatre heures plus 
tard, elle est devenue rouge carmin à la surface de ses colonies. 
Replacée à 35°, elle est de nouveau rouge violacé après un jour, 
et redevient encore rouge carmin à 18° vingt-quatre heures plus 
tard. Enfin, un cinquième et dernier changement modifie la 
coloration d’une partie des colonies dans les vingt-quatre heures 
suivantes. Au bout de cinq jours, toutes étaient redevenues 
rouge violacé. 

Il importe de remarquer que ces changements de teinte 
provoqués par la température n’intéressent que la couche super- 
ficielle des colouies. Les couches profondesrestentrouge violacé; 
au début de la culture, elles sont parfois plus claires, mais ne 
tardent pas à devenir plus foncées. : 

Aussi longtemps que la cuiture n’est pas trop âgée, sa colo- 
ration est sensible à l'influence de la température. 

Au lieu de placer les cultures colorées en rouge carmin à 
l’étuve à 35° pour leur donner la teinte violacée, on peut arriver 
au même résultat par l'exposition à un soleil modéré pendant 
cinq ou six heures. Cette observation m'avait fait supposer que 
les changements de coloration du bacille rouge étaient d'ordre 
chimique. De prime abord, j'avais cru qu'il y avait oxydation 
d'une matière associée au pigment, et que, par suite de cette 
action, celui-ci devenait plus foncé. 

Le mécanisme qui intervient dans cette circonstance est 
beaucoup plus simple. 


À l’intérieur de tubes avec tranches de pomme de terre 
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recouverles de colonies rouge violacé du bacille de Kiel, j'ai 
introduit de l’acide carbonique. Les colonies ont conservé leur 
teinte à 18-20°, sans jamais présenter le moindre îlot rouge 
carmin. Âu contraire, les colonies rouge carmin des cultures sur 
pomme de terre et sur gélose faites à 18-20°, deviennent, dans 
l'acide carbonique, d'un rouge violacé très foncé après dix à 
quinze heures de séjour à 30-35°. La coloration est beaucoup 
plus intense que dansles cultures au sein de Fair faites à la même 
température. 

Ni l'hydrogène, ni le vide n’exercent la même influence que 
l'acide carbonique sur la matière colorante du bacille rouge. 
C'est donc ce dernier gaz qui lui donne la coloralion violacée. 
Peut-être, y a-t-ilintervention d’une substance particulière, mais 
il est tout aussi admissible que c’est la matière colorante elle- 
même qui se combine avec l’anhydride carbonique. Dans cette 
dernière hypothèse, on ne pourrait mieux comparer le rôle de ce 
gaz quà celui de l'oxygène sur l’hémoglobine du sang, avec 
cette différence que, dans le sang, c’est une teinte moins foncée 
qui résulte de la combinaison. 

L'action de l’anhydride carbonique sur la fonction chromo- 
gène du bacille rouge permet d'expliquer certaines particularités 
que j'ai signalées dans les pages précédentes. Îl arrive que des 
cultures soient colorées en rouge violacé à 18-20°; ce sont des 
races très vigoureuses, au point de produire des bulles gazeuses 
qui boursouflent les colonies. Je n’ai pu déterminer les condi- 
tions dans lesquelles ces races se produisent ; d’ailleurs, elles ne 
sont pas fixes et, dans leur descendance, il se produit plus ou 
moins rapidement des colonies rouge carmin sur pomme de 
terre. 

Lorsqu'on a des colonies douées d’une grande vitalité, la pro- 
duction d’acide carbonique est très active, et toute l'épaisseur de 
ces colonies est rouge pourpre violacé. Au contraire, à une 
végétation plus lente correspond une respiration moins éner- 
gique, et le pigment n'est violacé que dans les couches profondes, 
là où la diffusion des gaz se fait avec peine. A la surface, cette 
diffusion atteiut son maximum et les colonies y sont colorées en 
rouge carmin. 

Quant à la coloration rouge violacé que présentent toutes les 
cullures aux températures voisines de l’optimum, elle s'explique 
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par l'intensité des phénomènes respiraloires, et par une émission 
abondante d'acide carbonique. Les colonies développées à 30-350, 
placées ensuite à 20°, perdent leur coloration violacée pour 
devenir rouge carmin, parce que la respiration diminue et permet 
à la couche superficielle de perdre l'excès d’acide carbonique. 

La différence de teinte des colonies aux diverses tempéra- 
tures est moins manifeste dans les cullures en tube de gélatine 
que sur pomme deterre ou sur gélose. Elle n’existe pas dans les 
milieux liquides, ce que j'attribue à la facilité avec laquelle les 
matières s'y mélangent; en outre,ces milieux sont bieutôt saturés 
d'acide carbonique. Cependant, il se produit parfois de petits îlots 
rouge carmin à la surface d'une couche de gélatine, liquéfiée et 
vivement colorée par le bacille rouge. 

Dissoute dans l’eau ou dans l’alcool, la substance rouge car- 
min des cultures à 18-20° donne une coloration plus pâle que la 
matière violacée des cultures à 30-359. On ne s’en aperçoit pas 
si l'on n'a soin d'éviter le mélange de la couche superficielle 
moins foncée et des couches profondes saturées d'acide carbo- 
nique. 


v 


ACTION DE LA LUMIÈRE SUR LE BACILLE ROUGE. 


Le bacille est particulièrement sensible à l’action de la radia- 
tion solaire. 

Le 6 juillet 1889, trois cultures que je venais de préparer sur 
pomme de terre, ont été exposées dans une direction perpendi- 
culaire aux rayons lumineux. La malière rouge ne résiste pas 
à une très vive insolation et se décolore. Un soleil moins ardent 
la respecte, mais influe néanmoins sur la race. Les trois cultures 
du bacille rouge furent retirées, l’une après une heure d’insola- 
tion, l’autre après trois heures et la troisième après cinq heures; 
toutes les trois furent placées à l’étuve à 330. 

La culture exposée au soleil pendant une heure a donné 
des colonies blanches et un petit nombre de taches roses. Celle 
qui avait subi l'influence solaire pendant trois heures a produit 
des colonies incolores, sauf quelques-unes qui étaient rose pâle. 
Cinq heures d’insolation avaient stérilisé la troisième culture. 


EU 
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Les colonies blanches des deux premières cultures ont été 
ensemencées sur tranches de pommes de terre placées à l’étuve 
à 33. La coloration rose se développa dans presque toutes les 
colonies issues de la culture exposée pendant une heure au soleil. 
Sauf quelques exceptions, toutes les colonies qui provenaient 
de la semence insolée pendant trois heures étaient restées inco- 
lores. Au troisième passage sur pomme de terre de ces colonies, 
il n'y eut plus la moindre trace de coloration rouge. Nous ver- 
rons bientôt que celte variation s’est maintenue intacte dans 
des conditions déterminées. La lumière avait modifié la physio- 
logie du bacille au point d'en faire une race décolorée des plus 
stables, capable de garder indéfiniment l'impression de la radia- 
tion solaire. 

L'expérience a été répétée plusieurs fois avec le même succès. 
Il nest pas nécessaire que la lumière soit très ardente pour 
déterminer la perte du pouvoir chromogène chez le bacille rouge. 
J'ai vu des cultures, exposées au soleil pendant trois, quatre ou 
six heures en septembre et octobre, donner aussi un mélange de 
colonies blanches et roses. Celles-ci étaient plus nombreuses 
que dans les cultures insolées pendant l'été. Quant aux colonies 
blanches, leur descendance avait une tendance assez prononcée à 
retourner au type originel ; néanmoins, j'ai pu en obtenir des 
races absolument aécolorées. Le peu de stabilité des variations 
incolores obtenues en automne est la conséquence d’une radia- 
ion insuffisante et se conçoit sans difficulté. 

Des cultures du bacille rouge faites à 18-20°, et qui avaient 
la teinte rouge carmin, ont donné également des races incolores 
à la suite d’une insolation suffisante. 

Dans toute culture dont la semence a été exposée au soleil, 
on observe toujours des colonies entièrement blanches et d’autres 
d'un rouge plus ou moins pâle. Il faut attribuer ces différences 
à l’inégale sensibilité des germes vis-à-vis la lumière. Un autre 
facteur entre également en jeu : c’est la différence d'action de la 
radiation par suite de causes accidentelles, comme les impuretés 
qui recouvrent çà et là le verre, ainsi que l’inégale épaisseur de 
la couche de semence sur la tranche de pomme de terre. 

Un certain nombre d’essais ont été faits pendant le mois 
d'octobre 1889 et le mois de juillet de 1890, dans le but de 
déterminer le rôle que joue l’oxygène dans les phénomènes 
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en cours d'étude, et la nature des rayons qui influent sur la perte 
de la fonction chromogène chez le bacille rouge. Des tubes de 
culture ont été exposés au soleil après avoir été vidés d'air ou 
remplis d'hydrogène ou d'acide carbonique. Il résulte de ces 
essais que l’action de la lumière sur le bacille rouge se fait 
surtout sentir en présence de l’air; c’est alors seulement qu'il se 
produit des races décolorées d'une manière durable. 

Dans le but de rechercher l'influence propre aux diverses 
régions du spectre, j'ai eu recours à des écrans constitués par 
des solutions saturées d’alun, de bichromate de potassium, de 
sulfate de cuivre ammoniacal et de sulfate de quinine. Les solu- 
tions qui servaient d'écrans avaient quinze millimètres d’'épais- 
seur. 

Sous l’alun, le bacille est impressionné aussi vivement qu’à 
la lumière directe : ilen est à peu près de même sous la solution 
de sulfate de quinine. Ce sont donc les rayons lumineux du 
spectre qui ont l’action prépondérante sur le bacille rouge. 
Cependant, les cultures dont les semences avaient été exposées 
au soleil sous la solution de bichromate de potassium n’en 
avaient gardé aucune modification bien apparente. Sous le sul- 
fate de cuivre, la perte du pouvoir chromogène était un peu plus 
marquée. Il semble que toutes les radiations lumineuses inter- 
viennent dans la destruction du pigment et la production de races 
incolores chez le bacille rouge, mais que le maximum d'action 
appartienne à la partie la plus réfrangible de ces radiations. 


VI 


PROPRIÉTÉS DE LA VARIÉTÉ INCOLORE DU BACILLE ROUGE. 


La variété incolore du bacille rouge, obtenue sous l'influence 
de la lumière, ne diffère du type ni par la taille des bâtonnets, ni 
par la rapidité du développement. 

Sur lame de gélatine, les colonies ont le même aspect que 
celles du type originel; celles qui sont superficielles se colorent, 
à 18-20°, en rouge pâle. Il en est de même en tube de gélatine 
à la température ordinaire. 
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Au contraire, les cultures sur gélose et surtout sur tranches 
de pomme de terre, placées à l’étuve à 25-359, restent complète- 
ment incolores. A cette température, le type originel est toujours 
rouge violacé. 

Trente-deux cultures successives de la race incolore ont été 
faites sur pomme de terre à la température indiquée. Jamais 
il n’est apparu la moindre trace de coloration. 

Dans les liquides nourriciers, la constance de la même va- 
riété n'est pas moins remarquable. À la température ordinaire, 
de mème qu’à l’étuve à 30-35°, le bacille demeure incolore, non 
seulement dans le bouillon, mais dans tous les mélanges qui se 
sont montrés les plus favorables à la production du pigment, tels 
que les albuminoïdes, la peptone, les sucres en solution alca- 
line, le Jactate de calcium. 

La culture dans des bouillons de pius en plus acides ne rend 
pas la fonction chromogène au bacille décoloré, comme cela se 
fait pour le bacille du lait bleu. 

Dans le lait, il reste incolore à toutes les températures. 
La coagulation, sous l'influence de l'acidité, se produit tout 
aussi rapidement que dans les cultures du bacille rouge 
typique. 

Quel que soit le milieu de culture où le bacille s’est maintenu 
incolore (pomme de terre ou gélose à 30-35°, bouillon, lait, 
mélanges nutritifs), la matière colorante reparaît toujours quand 
on le reporte sur tranches de pomme de terre, à une température 
comprise entre 10 et 25°. La coloration est tout aussi vive que 
celle du type placé dans les mêmes conditions. Mais le retour 
de la fonction chromogène n'est pas définilif : dès'que la race se 
retrouve dans les conditions indiquées plus haut, elle donne de 
nouveau des cultures tout à fait incolores. J'ai fait une douzaine 
de cultures successives sur pomme de terre, alternativement à 
18-20° et à 30-35°, sans jamais avoir vu une colonie incolore à 
18°, ni une trace de coloration à 35°. 

Une colonie née à haute température ne devient pas colorée 
si on la porte ensuite à basse température. Lorsque la pomme 
de terre n’est pas complètement recouverte, on voitun bord rouge 
se former autour des colonies incolores. Inversement, une cul- 
ture rouge à 18-20° ne se décolore pas à 35°; elie devient plus 
violacée par suite de l’activité des phénomènes respiratoires. Si 
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la croissance continue, les nouvelles formations sont tout à fait 
incolores. 

La variété artificielle du bacille rouge se distingue donc par 
l'absence de coloration dans les milieux de culture liquides les 
plus divers à toutes les températures ; par le même caractère dans 
les cultures sur tranche de pomme de terre et sur gélose à 25-35, et 
par une coloration rouge très pâle dans le bouillon gélatinisé. Elle 
ressemble au type dont elle provient, par la forme de ses bâton- 
nets et de ses colonies, et surtout par l'identité de coloration sur 
pomme de terre et sur gélose aux températures inférieures à 25°. 
Ces propriétés sont complètement stables depuis plus d'un an, 
malgré les nombreux passages subis par la variété incolore dans 
les milieux les plus différents. 

Par le chauffage à 56 et à 63°, pendant cinq minutes, de 
semences de la variété incolore conservées pendant trois mois, 
j'ai obtenu une variété qui reste incolore, à toutes les tempéra- 
tures, sur tranches de pomme de terre. Cette nouvelle variété est 
fort débile et peut être considérée comme le produit d’une véri- 
table dégénérescence. 

Quant au bacille rouge typique, 1l résiste à 63° sans présenter 
d’altération ni dans la coloration ni dans la vigueur du développe- 
ment. Le chautfage à 70°, et pendant cinq minutes, le tue de même 
que la variété incolore. 


Je ferai remarquer en terminant l'importance du retour de 
la fonction chromogène sur tranche de pomme de terre à la tem- 
pérature ordinaire comme preuve de la pureté de mes cultures. 
A défaut de cette preuve, on aurait pu m’objecter que le bacille 
que j'ai étudié a été peu à peu remplacé accidentellement par 
une autre espèce dans la série de mes essais. Je me suis ainsi 
trouvé en mesure de rattacher directement la nouvelle race 
décolorée au type primituf. Mais 6n peut facilement concevoir 
des cas de variations qui n’ont plus d’attache avec leurs types 
originels. Et ceux quiles étudient seraient naturellement cenduits 
à les considérer comme des formes spécifiques. Seules, des études 
expérimentales suffisamment variées pourront nous éclairer sur 
ces variations des Bactéries. 

Il me semble, en outre, que quelques notions solidement éta- 
blies sur des faits du même ordre, seraient de nature à appuyer 
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des idées qui tendent de plus en plus à se faire jour dans la 
science des microbes pathogènes. Supposons, en effet, pour 
fixer les idées, que le bacille rouge de Kiel soit pathogène et 
qu'il doive sa virulence à sa matière colorante. On serait natu- 
rellement porté à le considérer comme différent d’un -bacille 
saprophyte qui lui ressemblait en tout sauf dans sa fonction 
chromogène. Celui-ci serait considéré comme inoffensif, jusqu'au 
jour où l’un de ces hasards de la vie de laboratoire aurait mis un 
expérimentaleur sur la voie de la transformation de la race 
saprophyte en race pathogène. Dans notre hypothèse, par la cul- 
ture sur pomme de terre à basse température, la première devien- 
drait capable de produire la substance toxique; elle serait 
devenue virulente. 

Si l'étude des conditions de ce retour à la virulence n’a pas 
encore été abordée, il est déjà permis de prévoir sa possibilité, et 
d'envisager le vaste champ qu’elle fournira aux investigations 
dans un avenir peut-être rapproché. Les relalions étroites 
signalées dans le dernier numéro de ces Annales par MM. Roux 
et Yersin, entre le bacille pseudo-diphtérique et le bacille diph- 
térique vrai, en fournissent un remarquable exemple. 

Assurément, le transformisme indéfini des Bactéries rêvé par 
l’ancienne école polymorphiste n’est qu’une chimère. Mais quel 
vaste champ de recherches reste à explorer dans la voie des 
varialions physiologiques des microbes! 


CONTRIBUTION À L'ÉTUDE DES MALTS DE BRASSERIE 


Par M. E. KAYSER. 


(Travail du Laboratoire de fermentation de l’Institut national agronomique.) 


Quelle est l'influence du mode et de la température de tou- 
raillage sur la composition du malt et les qualités de la bière 
qui en provient? C’est là une question qui a été souvent étudiée, 
mais sur laquelle je me suis cru d'autant plus autorisé à revenir 
que je pouvais profiter d'une occasion assez rare en brasserie, 
celle d'étudier un malt touraillé à très haute température. 

MM. Lauth, brasseurs à Carcassonne, ont en effet inventé 
un séchoir-touraille à sept plateaux, avec lequel ils peuvent 
obtenir des températures bien réglées et pouvant s'élever jusqu’à 
1209 et au delà. Is m'ont très aimablement offert, et je les en 
remercie, de me préparer pour mon étude des malts d’une même 
orge touraiilée à diverses températures jusqu'à 1200. 

Je leur ai demandé de soumettre au même traitement trois 
orges de qualité différente, l’une qu'ils considéreraient comme 
bonne, l’autre comme médiocre, la troisième comme mauvaise, 
et c'est grâce à leur complaisance que ce travail a pu ètre fait. 


Les orges étudiées étaient : A, une orge d'Algérie, de couleur 
grise irrégulière, et très barbue ; B, une orge paumellé, des envi- 
rons de Carcassonne, à couleur d’un blanc jaunâtre ; et C, une 
orge d'Auvergne de très belle apparence. 
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Ces orges soumises à l'examen pratique ordinaire ont donné 
les résultats compris dans le tableau suivant. 


TABLEAU I 


B C 


Poids de lhectolitre 56K,5 65k,0 70k,0 
Poids de 1000 grains 297 3987,45 468r,0 
Faculté. germinative .... . . à. . . . .. 91/0 990}, 


Grains farineux, p. 1000 390 210 
MR SCI taniN EUX Le sr 0 see 200 300 
AV LIL EURE See ne ee me Meet e 309 490 

Longueur du grain ébarbé {imm,25 | 8mmn,8f 8mm,{1 

Diamètre du grain 2mm,96 3mm 04 anmm,24 

Rapport de la longueur au diamètre. . . 3,80 2,89 2,50 


—— "| 


On voit dans ce tableau que pour le poids de lhectolitre, 
celui du grain, et la faculté germinative, ces orges peuvent être 
classées comme de bonnes orges de brasserie. 

La distinction des grains en grains farineux, semi-farineux 
et vitreux, n’a peut-être pas toute l'importance que les brasseurs 
lui attribuent d'ordinaire. On sait, en effet, par les expériences 
de Groenlund ‘ et de Johansen *, qu'on peut, par des trempages 
méthodiques suivis d’une dessiceation convenable, transformer 
la majeure partie des grains vitreux en farineux; quoi qu'il en 
soit, on voit que l’orge C, pour qui les grains farineux et demi- 
farineux font plus de la moitié de la somme, serait préférée par 
les brasseurs aux deux autres. 

La longueur et le diamètre du grain, de même que le rapport 
de ces deux quantités, a aussi de l'importance. Ce rapport dimi- 
nue à mesure que le grain devient plus court, plus ramassé, et 
contient plus de matière pour moins d’enveloppe. On voit que 
sous ce point de vue l’orge d'Auvergne tient encore la tête. 

Étude chimique. — Dans toute la partie chimique de ce tra- 
vail, aussi bien pour les orges que pour les malts, auxquels ont, 
du reste, été anpliquées les mêmes méthodes d’analyse, tous les 
résultats ont été rapportés, pour rendre les comparaisons plus 
faciles, soit à 1,000 grammes, soit à 1,000 centimètres cubes du 
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1. Landrwirthschaftliche Presse, 1890. 
2, Landwirthschaftliche Versuchsstationen, 1888. 
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produit analysé, suivant que l’on avait affaire à un solide ou à un 
liquide. 

L'eau a été dosée par dessiccation, à 100°, de 3 à 5 grammes 
de matière finement moulue; l'azote par la méthode bien connue 
de Kjeldahl-Aubin; les matières grasses par épuisement, au 
moyen de léther, de 5 grammes de matière préalablement 
séchée. 

Pour le sucre, j'ai fait digérer pendant six heures 10 grammes 
de matière avec 100 grammes d’eau distillée, j'ai filtré et titré 
avec la liqueur de Fehling le sucre, que j'ai exprimé en maltose 
et rapporté à un kilogramme d'orge sèche. Je n’avais pas à tenir 
compte de l’action possible de la diastase pendant le contact, fait 
du reste à une température assez basse; cette action était faible, 
et ne pouvait pas empêcher mes résultats d’être comparatifs soit 
pour les diverses orges, soit pour une même orge louraillée à 
diverses températures. | 

C'est précisément parce que ce caractère comparatif était le 
seul que je voulais atteindre que j'ai pu simplifier le dosage de 
l'amidon, pour lequel 11 n'existe que des méthodes longues et peu 
sûres. Elles visent toutes à ne pas dépasser la limite qui existe 
entre l’amidon et la cellulose. Je crois celte limite trop peu défi- 
nie pour qu’on soit jamais sûr de la rencontrer. 

J'ai donc utilisé les données d’un mémoire de M. Bishop ‘ sur 
le dosage des matières sucrées, et employé les acides dilués sous 
pression. J'ai attaqué 3 grammes d'orge par de l'acide chlorhy- 
drique à 2°/,, pendant une heure à 115° en vase scellé; le volume 
total du liquide, non compris l’eau de l'orge, était de 50°, qui ont 
été filtrés au sortir de l’autoclave, et dosés avec la liqueur de 
Fehling après dilution préalable. On a naturellement tenu compte 
de la dilution produite par l’eau de l'orge. 

Les chiffres trouvés par cette méthode sont, à très peu près. 
lesmèmes que ceux que fournissentles autres, etelle a l'avantage 
d’être beaucoup plus courte. 

Enfin, pour déterminer la proportion des matières solubles 
dans l’eau, j'ai fait digérer pendant 18 heures, à température 
assez basse, 5 grammes d'orge finement moulue avec 100c d’eau. 
On filtrait alors et on évaporait 201 : on a, comme plus haut, 


1. Moniteur scientifique de Quesneville, 1888, p. 641. 
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tenu compte de l'eau apportée par l'orge. Les chiffres obtenus 
sont compris dans le tableau suivant : 


TABLEAU II 


e) 


= 


CS 
D 2: D © = IN — 


MATOS ER RC EE 


©ù 


Amidon 

Azote 

Matières albuminoïdes. . . . . 
Matières grasses... "0." 
Cendres 

Matières solubles dans l’eau . 


H=enmoouwdo 


UD OCSOUOS— 


Ce tableau sera surtout intéressant à comparer avec Île 
tableau correspondant contenant les résultats de l'analyse des 
malts. Je ne veux pour le moment faire remarquer que les 
chiffres relatifs aux matières albuminoïdes, chiffres tirés, il 
est vrai, des teneurs en azote multipliées par le facteur un peu 
arbitraire 6,25, mais qui n'en sont pas moins plus élevés que 
ceux que les brasseurs recherchent d'ordinaire, parce qu'ils 
redoutent les orges trop riches sous ce point de vue. Nous 
verrons tout à l'heure qu’une orge riche en matières albumi- 
noïides ne fournit pas nécessairement une bière riche en princi- 
pes protéiques, et que, là encore, l’art du brasseur ou du malteur 
peut intervenir utilement. 


Il 


Les malts qui correspondent à ces orges ont été obtenus 
par MM. Lauth de la façon suivante : la trempe, faite avec de 
l’eau de puits contenant une dose convenable de calcaire, durait 
en moyenne 48 heures pour l'orge d'Afrique A, 72 heures 
pour les paumelles B et 84 heures pour lorge d'Auvergne. 
Cette dernière germe très facilement, et on a laissé la plumule 
atteindre environ les 3/4 de la longueur du grain; on l’a arrêtée 
à la moitié pour les orges A et B. 

La durée de la germination a été d’environ 8 jours, celle 
du touraillage de 30 à 36 heures. 

Le tableau suivant indique les températures constatées 
dans le malt, sur chacun des plateaux de l'appareil, pour les 
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diverses orges touraillées à 85°, 100° et 120° comme tempéra- 
ture finale. 


TABLEAU III 


A Él ei A e] ol [S] A el a 
58 |$0/|Salns|énlSuléulseSn|és 
= e] re) a E] Le] [e) D =] Le] 
7e plateau supérieur . . .. | 149 | 20 | 23 || 22 | 24 | 25 | 26 || 29| 51| 30 
6° = 0.100911 "0701007 1207010070) 0070) 00282 EE 
5° —— 5 soul O6 LOL NON IEON ES 39 | 34 || 42] 471| 48 
4° _ 36 | 44 | 47 || 50 | 5 50 | 51 | 56| 66| 69 
Gaz tempéres entrant dans 
le 4° plateau (thermo- 
mètre extérieur). . . . :. HORS 6115222628 RG AGIT 67| 67| 68 
Se-plateau.....-1.".1"01 57 | 38 | 60 || 51 | 62 | 67 | 67 | 81| 81/82 
DO D eee eu or 62 | 63 | 63 || 62 | 76 | 82 | 83 || 93] 100 | 114 
AOC ce 85 | 84 | 84 || 86 | 90 | 99 | 95 || 106 | 120 | 121 
Gaz chauds entrant dans 
le 4er plateau (thermo- 
mètre extérieur). . . . . . 82 | 85 | 83 || 90 | 96 | 97 | 95 || 114 | 120 | 145 
©" | | —— a 
Malt touraillé| Malt touraillé |Malt touraillé 
à 85° c. à 99"c. à 1200 c. 


On voit que, sauf les quelques oscillations inévitables dans 
la conduite d'un grand appareil industriel. la croissance de la 
température et son maintien se sont faits d'une façon suffisam- 
ment régulière. 

Ces els arrivés au laboratoire, nous avions à les exami- 
ner à deux points de vue : d’abord en les soumettant, autant 
que possible, aux mêmes épreuves que les orges correspon- 
dantes pour essayer de voir les changements de composition 
qu'avaient amenés sur chacun d'eux les températures diverses 
du touraillage. On pouvait ensuite, en les soumettant à la 
saccharification dans les conditions ordinaires, chercher com- 
ment se traduisaient sur les propriétés du moût et de la bière les 
divers modes de traitement auxquels on les avait soumis. 

Nous commencerons par la première étude. 


Comparaison des malts touraillés et des orges. L'eau, le sucre 
tout formé, l'azote, les matières albuminoïdes, les matières 
grasses, les cendres et les matières solubles dans l’eau ont été 
déterminées comme pour les orges. 

On trouvera dans le tableau ci-dessous les chiffres obtenus ; 
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ils sont rapportés, dans la colonne intitulée « malt », à 1000 de 
malt sec; dans la colonne intitulée « orge » à 1000 d'orge 
sèche, ceci pour rendre la comparaison plus facile avec les 
nombres du tableau IT. 

La transposition a été faite en tenant compte des chiffres 
suivants, fournis par MM. Lauth,à savoir que, dans leur touraille, 


100 kilos d'orge touraillée à 60° donnent 82 kilos de malt. 


) » 85° — 80 » 
» » 100° — 18.4 » 
» » 1200 — 71.8 » 


Mais il y avait, en outre, dans le malt, un élément impor- 
tant à détermineret qui nous servira de transition avec l’étude qui 
va suivre. C’est ce que j'ai appelé le pouvoir diastasifère. I était 
probable que la haute température de touraillage devait avoir 
atteint la quantité de diastase contenue dans le malt, et d’autant 
plus qu’elle avait été plus élevée. Pour être renseigné à ce sujet, 
j'ai traité à froid pendant six heures 20 grammes de malt par 
200 grammes d'eau; j'ai filtré le liquide et j'ai fait agir 10c de 
cet extrait ainsi obtenu sur 100c d’empois d’amidon à 5 0/0 pen- 
dant une demi-heure à la température de 60°. La quantité 
maximum de sucre formée dans ces conditions n’est jamais telle 
que l’on n'ait plus le droit de compter sur la proportionnalité 
entre la quantité de diastase active et la quantité de sucre formé. 

Pour arrêter la saccharification, on retirait au bout d’une 
demi-heure le ballon du bain chauffé à 60°, et on le plongeait 
20 minutes dans l’eau bouillante; puis, après refroidissement, on 
dosait le sucre, duquel on retranchait celui qu'on avait trouvé 
dans l'extrait primitif. 

On pouvait donc calculer la quantité totale d’amidon que 
serait capable de saccharifier, dans les conditions ci-dessus, un 
kilogramme de malt, et ce sont ces nombres qu’on trouvera dans 
le tableau ci-dessous. Ces quantités d'amidon sont exprimées 
en maltose. 

En les comparant avec les chiffres fournis par l’amidon dans 
le tableau de l'analyse des orges, on verra tout de suite, si le 
malt est capable ou incapable de saccharifier, dans les conditions 
déterminées ci-dessus, la Lotalité de l’amidon qu'il contient. 
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TABLEAU IV 


MATIÈRES | MATIÈRES | MATIÈRES SOLURLES 
ALBUMINOIDES GRASSES DANS L'EAU 


CENDRES 
POUVOIR 
DIASTASIFÈRE 


MALT.| ORGE MALT. 


POIDS DE 
L'HECTOLITRE 
MALTOSE 


18,8 
19,9 
18,6 
16,9 
20,2 
19,2 
18,3 
16,3 
16,3 
16,3 


CR 


LO RO KO © 
Doro row ©o-re 


- 


Z 
E 
Z 
É 
A 
A 

À 

À 
B. 
B 


» 


Q © 


» 


RO Or me © me Do 


= OÙ ND à OÙ D  R O1 D — 


IS DO © RO KO O2 


Ie) 
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Dans ce tableau, les indices 1, 2, 3 et 4 se rapportent respec- 
tivement aux températures de 60°, 85°, 100° et120°. On voit, en 
ce qui concerne l’eau, que les malts sont, ainsi qu'il fallait s’y 
attendre, d'autant plus secs qu'ils ont été touraillés à plus haute 
température ; les faibles quantités d’eau trouvées dans quelques- 
uns, tiennent à ce qu'ils n’ont pas été analysés aussitôt qu’ils 
ont été préparés, et que, bien que renfermés dans des boîtes 
closes, ils ont pu reprendre de l'humidité. 

Pour le maltose, on constate l'augmentation ordinaire, due 
évidemment au travail de la diastase pendant la germination. 


Quantàl’azoteet aux matières grasses, il y a une perte générale 
du malt à l'orge, perte qui doit être attribuée, en grande partie, 
au travail de formation de l'embryon et à la suppression des 
radicelles. Quand on envisage seulement les malts, on voit 
que les orges À et B se sont enrichies en azote par le maltage, 
que l'orge C s’est, au contraire, appauvrie. Ces faits se ratta- 
chent, sans doute, aux phénomènes de transmutation de matiè- 
res azotées pendant la germination, phénomènes sur lesquels 
nous ne savons presque rien; c'est pourquoi je n’'insiste pas 
davantage. 

J'ai une autre particularité à signaler: le tableau montre que 
la perte en matières grasses n’est pas la même pour des orges 
maltées dans les mêmes conditions, et augmente avec la tempé- 
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rature du touraillage. En passant de 60° à 120°, c’est-à-dire de 


À, à À, elle est de : 18.8°/o, 46.3°/,, 23.4°/,, 31.00/. 


B, à B, es , 22/40/2703 06l0e 
C: à C, — : 206.20/,; 97.80); 028-200 


elle augmente donc avec la température du touraillage, et une 
partie de cette perte est certainement due à un phénomène 
d'oxydation, avec toules les conséquences qu'il entraine. 

Pour les matières albuminoïdes, l'influence de la température 
du touraillage est moins évidente, ici où notre procédé d'analyse 
ne nous permet pas de distinguer entre l'azote devenu soluble 
et l'azote resté insoluble dans les drêches. En recherchant ce 
qu'il y a d’azote dans les matières solubles dans l’eau froide pour 
l'orge C et les malts C; et C;, j'ai constaté que la matière albu- 
minoïde soluble dans l’eau froide augmentait un peu moins par 
le touraillage à 120° que par le touraillage à 80°. Mais nous 
allons trouver des différences bien plus importantes en exami- 
nant les moûts de saccharification obtenus avec ces divers 
malts. 

Disons seulement, pour terminer ce qui est relatif à celte 
comparaison des orges et des malts, que les matières solubles 
dans l’eau, en plus forte quantité dans les malts que dans l'orge, 
diminuent notablement avec la température du touraillage et, 
enfin, en ce qui concerne les cendres, queles matières minérales, 
enlevées par le trempage ou passées dans Îles radicelles, sont en 
moins grande quantité dans les malts que dans les orges cor- 
respondantes. 


III 


ÉTUDE DES MALTS AU POINT DE VUE DE LA SACCHARIFICATION. 


Pour cette étude, on a appliqué les méthodes ordinairement 
employées dans les laboratoires pour l'examen des malts de 
brasserie. Seulement, comme il s'agissait surtout ici de com- 
parer le malt à l'orge, on a rapporté tous les chiffres à un kilo- 
gramme de malt. 

Voici les résultats fournis par cette étude. 
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TABLEAU V 


DURÉE 
DE 
SACCHARIFI- 
CATION 


DÉNOMI- EXTRAIT 


MALTOSE DEXTRINE ACIDITÉ 


NATION TOTAL 


NON MALTOSE 
A MALTOSE 


460,2 
433,8 
227,0 
313,2 
487,9 
460,0 
384,2 
260,0 
162,9 


433,06 


M 


Ha ur 10 oi 


& O1 IS — 


15,46 
98.49 
26,13 
21,76 
38,73 
37,16 
32. 00 


» 


= CO © 
T ORR CURE à 


Win Oro GE ot 


A 
A 
A 
A 
B, 
B. 
B 

C. 
C: 
C 


CR 
H Qe 


= O1 © 


Avant d'entrer dans l'examen de ce qui est relatif à lin: 
fluence de la température du touraillage, nous ferons remarquer, 
dans ce tableau, les différences profondes qui existent pour les 
malts À et C dans la proportion de l’azote du malt qui a passé 
dans l'extrait. L’orge A ettous les malts correspondants étaient 
plus riches en matières albuminoïdes que l'orge GC et ses malts; 
c'est l’inverse pour l'azote de l'extrait C qui est plus élevé qu’en A, 
et l’orge B, qui tenait la moyenne entre les deux, a donné un 
malt qui tient encore la moyenne entre les deux autres, de sorte 
que l’ordre est complètement renversé. Une orge riche en ma- 
tières albuminoïdes ne donne donc pas nécessairement un moût 
riche en éléments azotés. La nature des matériaux albumi- 
noïdes joue sans doute un rôle dans le phénomène, et aussi peut- 
être le mode de maltage. 

Pour l'influence du touraillage, elle apparaît très nettement 
sur le tableau. On voit, en effet, que pour chacun de ces malts, 
la quantité totale d'azote contenue dans l'extrait, el aussi tout 
naturellement la proportion de l'azote du malt qui est passée à 
l'état soluble, diminuent à mesure que la température du tourail- 
lage s'élève, ce qui revient à dire que la quantité d’azote qui reste 
dans la drêche va en augmentant. La diminution constatée cor- 
respond donc à une perte pour le brasseur, qui peut avoir pour- 
lant intérêt, dans le cas où il juge que son malt est trop riche en 
matières albuminoïdes, à en diminuer la quantité en élevant la 
température du touraillage. 


# 
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L’acidité, que nous avons évaluée par un titrage à l’eau de 
chaux et exprimée en acide lactique, suit une marche inverse; elle 
augmente avec la température du touraillage et devient mème 
plus que double du malt A, au malt A,. L’orge CG, quiest la meil- 
leure, échappe à cette variation notable; c’est un fait que nous 
nous bornons à signaler. Il se rattache sans doute à des condi- 
tions de germination sur lesquelles nous n’avons encore que des 
renseignements tout à fait insuffisants. 

Sinous arrivons maintenant à l'étude de la saccharification, 
nous voyons que pour les malts A, et B,, provenant d’orges 
de qualité secondaire, la température de 120° a été décidément 
défavorable, car la durée de saccharification a dépassé deux 
heures d’une quantité que nous n'avons pas mesurée. C’est un 
fait qu'il faut mettre en rapport avec la diminution considérable 
du pouvoir diastasifère constatée dans le tableau IV. La diastase 
avait donc en grande partie été détruite dans les malts A, et 
B; par le chauffage à 120°, et comme les mêmes malts, à l’état 
vert, èn contenaient naturellement très peu, ils se sont trou- 
vés à la fin n’en contenir que des quantités très faibles, capables 
tout au plus de saccharifier 1/8 ou 1/10 de l’amidon du grain, 
dans les conditions de mesure du pouvoir diastasifère. 

La diminution amenée par le touraillage dans la quantité de 
diastase n’est, en outre, pas la même pour tous les malts, et la 
nature de l'orge y est pour quelque chose. Nous voyons, en effet, 
dans le tableau IV, quela diminution de C> à C; pour le pouvoir 
diastasifère, est d'un peu plus de moitié seulement, et qu’elle est 
très inférieure à la diminution desmalts correspondants A,etA,,B: 
et B,. Comme, en outre, ce malt C contenait des proportions de 
diastase plus considérable que les deux autres, on comprend 
qu'avec lui la durée de la saccharification, qui était de 20° et 30 
pour les malts C> et C;, n’aitété que de 52”, etsoit, par conséquent, 
restée à peu près normale pour le malt c’, chauffé a 120°. 

En résumé, il n’y a pas à craindre une action nuisible du tou- 
raillage à 120° sur la durée de la saccharification, si le tourail- 
lage se fait sur une orge de bonne qualité bien germée, et s’il est 
conduit avec les précautions requises. 

En ce qui concerne le maltose et la dextrine, on voit, d'une 
manière générale, que la quantité de maltose décroît'et que la 
quantité de dextrine croît avec la température du touraillage, 
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si bien que, pour l'orge A de médiocre qualité, le rapport du non- 
maltose au maltose varie presque du simple au double. On peut 
donc avoir des bières très différentes avec une même orge 
sermée, suivant que le touraillage se fait à plus haute ou à plus 
basse température, et cette influence du mode de touraillage, qui 
commence à être étudiée en Allemagne, nous parait mériter 
l'attention qu'on lui prête. Mais il est important d'examiner de 
quel mécanisme dépendent ces variations entre le maltose et le 
non-maltose. On voit nettement sur le tableau qu'elles cor- 
respondent à une diminution dans la quantité de maltose avec 
la température du touraillage. Cette diminution est notable pour 
l'orge A, plus faible pour B, à peine sensible pour C, qui con- 
serve encore ici sa prééminence; elle n’est qu'insufflisamment 
compensée par une augmentation en sens inverse de la dextrine. 

L'influence de la température du touraillage se traduit donc et 
par une perte de la matière hydrocarbonée, qui reste dans la 
drèche, sans que rien dans la durée de la saccharification puisse 
avertir de ce qui se produit, et par une action sur la diastase, 
analogue à celle que produit en général la chaleur, et qui fait 
que celte diastase produit moins de maltose et plus de dex- 
trine avec la même quantité d’amidon. En d’autres termes, 
il y a perte sur l’amidon, et diminution dans la proportion du 
maltose à la dextrine, ce qui permet encore, comme on le voit, 
de modifier notablement le type de la bière par le mode de tou- 
raillage. Notons, du reste, que la perte que nous signalions tout 
à l'heure, et qui pourrait effrayer le brasseur, ne se produit pas 
pour toutes les orges. Pour les malts C, elle est remplacée par 
une petile augmentation dans le total des matières hydrocar- 
bonées. 

Sous tous ces points de vue, le malt C vient donc en première 
ligne, suivi de près par le malt B, puis par le malt A. Ceci est 
d'accord avec les prix de vente : les malts d'orge d'Auvergne ont 
une valeur moyenne de 30 à 36 francs les 100 kilos, les malts 
d'orge paumelle de 30 à 32 francs, et les malls d'orge d'Afrique 
de 25 à 28 francs. 


1 


Il était intéressant de faire avec ces divers malts des moùts 
de bière de concentration ordinaire, et de les faire fermenter. 
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Pour cela. après avoir soumis ces malts broyés à une saccharifica- 
tion complète par la méthode ordinaire employée dans les labo- 
raloires, on a transvasé le moût avec le total des drêches dans 
un ballon de verre. On a amené à un poids déterminé avec de 
l'eau de Vanne, stérilisé le tout à 120° à l’autoslave Chamber- 
land, et filtré. Les drêches, lavées à l’eau distillée à 60°, puis 
séchées à l’étuve Gay-Lussac, ont été pesées et soumises ensuite 
à un dosage d'azote. Cette étude a montré, comme on pouvait 
s'y attendre en partant de ce qui précède, que la proportion de 
drêches pour 1000 de malt sec augmentait avec la température 
du touraillage, notablement pourlesmalis AetB etplus faiblement 
pour le malt C. Il en est de même pour l’azote. Pour donner un 
exemple des variations trouvées, je dirai que de À, à A. la propor- 
tion de drèches a passé de 350 à 384 grammes pour 1000 de maltsec, 
et que l'azote pour cent s’est élevé de 3,17 à 3,63 °/, de drèche. 

Les moûts obtenus de ces divers malts sont d'autant plus 
foncés que la température du touraillage a été plus élevée ; c’est 
une observation un peu en désaccord avec l'opinion régnante qui 
veut que le malt ne brunisse que lorsqu'il subit un coup de feu 
quand il est encore humide, et reste intact à quelque température 
qu'on le touraille lorsqu'il est sec. Le tableau VI donne leur 


composition. 
TABLEAU VI. 


EXTRAIT NON-MALTOSE : 
5 MALTOSE DEXTRINE AZOIE ACIDITÉ 
BALLING A MALTOSE 


98,0 
99,0 
98,0 
97,0 
98,0 
98,5 
99,3 

121,0 
92,01 

115,5 


40,1 
29,6 
39,6 
471,1 
28,6 
39,9 
51,9 
34,3 
26,1 


13,9 
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On y retrouve dans des proportions différentes, puisque les 
conditions de saccharification n'étaient pas les mêmes, les varia- 
tions dans la proportion de maltose, de dextrine, dans celle de 
l'azote et. de l'acidité que nous avons constatées. Nous ny 
reviendrons donc pas. 
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Quant à leur richesse au Balling, on voit qu’elle était à peu 
près normale, et qu'elle était même très élevée pour les moûts C. 
Il y a une exception pour le moût C; qui, par suite d’une erreur 
de pesée, n'a pas été fait dans les mêmes proportions que les 
autres. 

Ces moûts ont été ensemencés à l'état pur à l’aide d’une 
très faible quantité de levure. J'ai soumis chacun d’eux à une 
fermentation par une levure haute isolée de la levure employée 
par M. Lauth, et par une levure basse retirée de la bière de 
Lœwenbräu de Munich. 

La première est une levure presque sphérique, de 6 à 8 de 
diamètre, donnant des spores sur plâtre en 24 heures à 25°, et 
en 36-48 heures à 15°; elle m'a donné également des spores 
dans du bouillon Liebig avec du lactose et de la craie ; à l’état 
humide, elle résiste à 60° et ses spores à 65°; à l’état sec la levure 
meurt vers 115° etses spores vers 125°. 

La levure de Læœwenbräu est une levure basse un peu ovale 
de 6u de large sur 8 de long; elle ne m'a jamais donné de 
spores ; elle meurt à l’état humide à 50° et à l’état sec vers 1000. 

La fermentation s’est faite d’une façon normale pour tous les 
moûts, sauf ceux qui provenaient des malts touraillés à 120° ; les 
moûts des malts A, et B, n'avaient pas de mousse, aussi leur 
fermentation a-t-elle été beaucoup plus longue, mais elle a fini 
par se faire partout, sauf pour le moût A,, qui s’est révélé comme 
décidément inférieur. 

Les bières analysées ont donné les résultats compris dans 
les deux tableaux suivants : 


TABLEAU VIL — LEVURE BASSE. 


DÉSIGNA- ALCOOL SON 
TION DU | EXTRAIT EN MaALTOSE | DEXTRINE| MALTOSE | Atténuation| acinrré | AZOTE | CENDRES 
MOUT POIDS À 
MALTOSE 

A, 40,2 32,0 5,8 25,6 3,6 58,98 4,1 0,45 41,0 
À, 41,9 92,0 5,9 26,7 Gil 97,07 4,3 0,39 14,0 
À; 40,6 34,5 8,26 | 25,2 9,0 28,97 4,4 0,45 19,0 
À, 24,2 24,0 |411,9 31,6 3,0 44,19 4,4 0,56 15,0 
B, ART 34,4 ASIA 9,9 63,57 1,6 0,47 16,0 
B; 29,0 32,0 7,40 | 25,0 4,2 60,40 4,9 0,50 16,0 
15} 41,4 31,8 9,9 30,0 9,1 52,936 4,8 0,40 17,0 
C, 43,8 49,9 5,8 24,9 9,9 63,80 1,2 0,64 29,0 
C; PT 26,7 6,4 18,4 3,9 65,54 4,5 0,40 12,0 
C, 41,2 41,9 9,2 28,4 4,0 29,13 1,9 0,55 25,9 
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TABLEAU VIII. — LEVURE HAUTE. 


DÉSIGNA ALCOOL APS 
SIGN A- ALCOO 
À MALTOSE 


TION DU |,EXTRAIT EN " -|DEXTRINE Atténuation| Actp1TÉ | AZOTE | CENDRES 


$ A 
MOUT MALTOSE 


——— 


31,13 
36,76 
57,13 
41,44 
63,16 
60,10 
51,86 
64,14 
64,13 
59,30 
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On voit que pour toutes ces bières, sauf A, etB,, l’atténua- 
tion peut passer pour bonne et qu'elle est, en outre, toujours 
un peu plus élevée, toutes choses égales d’ailleurs, pour la 
levure basse que pour la levure haute, mais la différence est à 
peine sensible, si les malts sont de bonne qualité. 

On voit en outre que cette atténuation diminue à mesure 
que la température du touraillage augmente, elle diminue même 
notablement pour les malts de qualité médiocre. La bière est 
d'autant plus dextrineuse et d'autant plus étoffée que le tourail- 
lage est fait à température plus élevée. 

L’acidité rapportée à 1000 de moût va aussi en croissant avec 
la température du touraillage, etles chiffres sont plus forts avec 
la levure haute qu'avec la levure basse, ce qui tient sans doute : 
à la proportion plus notable d’acides volatils, formés par la pre- 
mière. 

La proportion du non-maltose au maltose après fermenta- 
tion ne varie pas beaucoup non plus, lorsque l’on fait abstrac- 
tion des bières À, et B,, de sorte que, sous ce point de vue, l’in- 
fluence de la température du touraillage passe presque inaperçue 
dans la fermentation, après s'être manifestée, cependant, d'une 
façon si nette sur les qualités du malt. 

Il y aurait eu, il est vrai, à comparer ces diverses bières au 
point de vue du goût et de la saveur, mais ce n’est pas dans un 
laboratoire que l'on pouvait faire ces expériences. 

Signalons en dernier lieu que la proportion d'alcool dépasse 
partout celle qui pouvait résulter de la fermentation du maltose 

32 
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contenu dans le moût, et que cette augmentation est corrélative 
de la diminution dans la proportion de la dextrine. 

On ne pourrait rien conclure d'une simple constatation de 
la disproportion entre l'alcool produit et le maltose disparu, 
parce que ce dernier, n'étant dosé qu'avec la liqueur de Fehling, 
n'est jamais connu exactement, tant qu'on ne sait pas d'une façon 
précise quel est le pouvoir réducteur des sucres que l’on dose 
ainsi. Ce n’est que lorsque la disproportion est notable, et que 
l'on constate, en même temps, la disparition d’une certaine 
quantité de dextrine, qu’on peut affirmer qu'une partie de celle- 
ci a fermenté. C’est là, du reste, une question sur laquelle je ne 
fais que passer, me proposant d'y revenir plus lard. 

Je me borne à noter en terminant que la proportion d'azote 
dans la bière diminue avec la température du touraillage. Il y a 
là une influence complexe, résultant à la fois, et de la portion 
de matière azotée du moût devenue insoluble pendant le travail 
de la préparation du moût et sa fermentation, et de la quantité 
d'azote consommé par la levure. 

Le tableau suivant donne : le poids de levure obtenu par la 
fermentation d'un litre de chacun des moûts ; la proporlicn cen- 
tésimale d'azote dans chacune de ces levures, et la proportion | 
de l'azote du moût pris et amené à l’état insoluble par la levure 
produite. 

TABLEAU IX 


LEVURE HAUTE LEVURE BASSE 
om — I — 
SOUS Proportion d’azote Proportion d’azoté 
POIDS AZOTE 0/0 du mouût, pris PRIX AZOTE 0/0 du moût, pris 
par la levure par la Jevure 
RS, EE A ——— 
gr. À gr. 
A, 3,078 7,40 40,0 9972 8,91 33,0 
AS 2,994 6,49 39,8 2,283 7,81 36.4 
A; | 92,106 6,71 39,2 2,145 7,64 35,7 
À, 1,855 5,11 23,1 1,730 6,66 25,4 
B, 3,680 6,79 37,9 9,130 7,5 28,0 
B; 3,395 6,52 35,9 2,435 1,23 26,9 
B,0 | 02;100 6,25 29,3 2,410 6,52 96,7 
ge ls 600 8,05 33,1 8,341 7,93 29,9 
GC; 3,489 71,39 91,1 2,112 8,22 33,6 
Cr 3,450 6,66 31,3 2,483 7,54 26,1 


On voit que, pour chacun des moüts, le poids de levure basse 
est plus petit que le poids de levure haute, mais que celle-ci est, 
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en revanche, moins azotée que l’autre; la compensation ne se 
fait pas, et la proportion d’azote du moût pris par la levure reste 
presque toujours au-dessous, pour la levure basse, de ce qu’elle 
est pour la levure haute. 

On voit, en outre, que le poids de levure basse ou haute et 
la proportion centésimale d'azote du moûl pris par la levure, dé- 
croissent à mesure que la température du touraillage s'élève ; 
ce qui témoigne que cette température a sur la marche de la 
fermentation une influence qui, pour ne pas s'être manifestée 
d'une façon bien nette dans les tableaux VIT et VITE, n’en est pas 
moins marquée, et se serait certainement révélée si nous avions 
pu faire avec ces moûts des bières de dégustation. 

Eu résumé, il résulte, je crois, de cette étude que l'influence 
de la température du touraillage est considérable sur la valeur 
du produit, mais qu’elle dépend d'une foule de circonstances: 
nature de l'orge, méthode de saccharification, nature de la 
levure, etc. Tous ces facteurs combinent leur influence, etil se- 
rait intéressant de déterminer exactement dans les diverses cir- 
constances quelle est la part qui revient à chacun d’entre eux. 

Le problème intéresse à un trop haut degré l’industrie de 
là brasserie, pour être de ceux qu’on abandonne. Maintenant 
qu'il est posé, il faut le résoudre. 


ÉTUDE SUR LA VALEUR DÉSINFECTANTE 
DE L'ACIDE SULFUREUX 


PaR LE Dr LH THOINOT:: 


L'acide sulfureux, dégagé par la combustion du soufre, a eu 
comme agent de désinfection les fortunes les plus diverses. 

Employé dès le siècle dernier pour arrêter la marche des 
épidémies, il a été fort en vogue dans le nôtre jusqu’à une pé- 
riode très récente; puis il s’est vu, à l’époque contemporaine, 
contesté et relégué à un rang très inférieur par la plupart des 
auteurs. 

Les expériences les plus contradictoires avaient, en effet, jeté 
coup sur coup la confusion dans les esprits, et en 1882, un hygié- 
niste des plus compétents, M. Vallin, écrivait ces mots signifi- 
catifs : «Il est surprenant de voir à quel point, même à l’époque 
actuelle, où est peu fixé sur sa valeur désinfectante ». La ques- 
tion n’a guère changé en 1890. 

Résumons tout d’abord en quelques mots les principaux tra- 
vaux qui ont précédé le nôtre, dans cette voie de l’étude de la 
valeur désinfectante de l’acide sulfureux. 

Dougall et Baxter ont, les premiers, institué des expériences 
précises : ils opéraient sur du vaccin desséché. Sternberg, en 
1880-1881, a, lui aussi, expérimenté sur du vaccin frais ou des- 
séché. — Les conclusions de ces auteurs furent que SO? détrui- 
sait, à des doses variables d’ailleurs, la virulence du vaccin. 

M. Vallin, en 1881, opéra sur du pus morveux et sur du pus 
d’un abcès par congestion, et fit la preuve de l’action de SO? sur 
le virus morveux et tuberculeux par l’inoculation aux animaux. 


4. La plus grande partie de cette étude expérimentale a été faite en commun 
avec notre ami M. Masselin. 
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Ces diverses expériences plaidaient en faveur d’une action 
réelle de S0*. 

Mais des travaux étrangers vinrent jeter la défaveur sur cet 
agent. Gärtner et Schotte (1880) montrèrent que des liquides de 
culture, ensemencés avec des bactéries ou de l'urine putréfiée, ne 
devenaient stériles qu'après une exposition à de très hautes 
doses d'acide sulfureux. 

11s montrèrent aussi que des bandes épaisses d’étoffe, imbi- 
bées de liquides de culture chargés de bactéries, étaient capables, 
après sulfurisation, d’ensemencer un liquide nutritif. 

. Wolffhügel (1882) montra que les spores charbonneuses résis- 
taient à l’acide sulfureux, et aussi les spores de la terre de jar- 
din. 

M. Dujardin-Beaumetz (1884), expérimentant à l'hôpital 
Cochin surlalymphe vaccinaleet quelques cultures microbiennes, 
montrait l’action réelle de SO° sur la lymphe, et son inefficacité 
sur la bactéridie charbonneuse. 

Un des élèves de M. Beaumetz, enfin, M. Dubief, instituait et 
publiait récemment (1889) dans le Bulletin de Thérapeutique, 
deux séries d'expériences. Dans la première, il faisait voir que 
des tubes de gélatine ensemencés avec divers microbes restent 
stériles si on les expose dans une cloche où se dégage de l'acide 
sulfureux; mais tout aussitôt il mettait en lumière le peu de 
valeur d'une pareille expérience, où le milieu de culture devient 
acide, et par conséquent impropre au développement de la plu- 
part des microorganismes ensemencés. 

Dans la 2° expérience, il croyait tourner la difficulté et se 
rapprocher des conditions vraies de la pratique, en opérant 
« non plus sur des germes contenus dans une culture, mais sur 
des germes tels que la nature nous les offre ». Il opérait alors 
dans une chambre close, comptait les bactéries avant et après 
la sulfurisation que SO? exercçait, et montrait ainsi une action 
destructive, non complète, mais bien prononcée sur les germes 
de l'air. 

Tel est, à grands traits, l'ensemble des expériences sur les- 
quelles on s'appuie aujourd'hui pour juger de la valeur désinfec- 
tante de l'acide sulfureux. 

Pour discuter leurs résultats, il faudrait entrer dans un exa- 
men détaillé des conditions dans lesquelles elles ont été faites, 
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et qui n’ont pas toujours été irréprochables. Les progrès de la 
connaissance ne nous permettent plus aujourd’hui de nous con- 
tenter, dans l'étude d’un antiseptique, des notions vagues qui 
suffisaient autrefois. Nous savons que l’antiseptique d'un mi- 
crobe n’est pas celui d’un autre microbe; nous connaissons aussi, 
beaucoup mieux que nos devanciers, les signes de la mort dans 
le monde des infiniments petits, et il est d'ordinaire facile de 
satisfaire aux conditions expérimentales qui résultent de ces 
notions. Il est toujours plus difficile de bien préciser le terrain 
sur lequel on se place ou auquel on peut étendre ses résultats. 
Si on verse du côté de la pratique courante, on peut être accusé 
de sortir des conditions scientifiques d’une expérience précise. 
Si on fait une expérience, dans le sens absolu du mot, on risque 
de se mettre tout à fait en dehors des conditions de la pratique. 

J'ai essayé, dans les recherches qui suivent, de me tenir à 
égale distance de ces deux extrêmes, et d'établir, à propos de 
divers microbes pathogènes, des règles de désinfection préci- 
ses, qui, sans avoir la sécurité absolue d’une expérience de labo- 
ratoire, puissent pourtant donner aux services sanitaires une 
confiance supérieure à celles qu'ils peuvent tirer de toutes les 
notions existant en ce moment dans la science. Voici comment 
j'ai opéré. 

J’ai soumis à l’action de l'acide sulfureux les virus suivants : 
vibrion septique de Pasteur; charbon bactérien ou symptoma- 
tique; charbon bactéridien ; tuberculose ; morve; fièvre typhoïde ; 
diphtérie; choléra asiatique; farcin du bœuf de la Guadeloupe. 

Ces virus étaient librement exposés à l’action de l’acide sul- 
fureux dans une chambre de 50 mètres cubes, prise au hasard 
dans les bâtiments de l’ancienne communauté de la Charité. 
pour nous rapprocher des conditions de la pratique courante. 
Toutes les issues et fissures de cette pièce étaient herméti- 
quement obturées au plâtre et au mastic; quant à la porte 
d'entrée et de sortie, elle était elle-même fermée au mastic pen- 
dant l’opération. 

L’acide sulfureux était obtenu par la combustion de la fleur 
de soufre à des doses variables ; le poids de soufre brülé pendant 
l'opération était ensuite soigneusement relevé. 

a) Toutes les fois que l'espèce microbienne étudiée s’y prêtait, 
on à fait la preuve de l’action du désinfectant par l’inocu- 
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lation de la culture sulfurisée à des animaux appropriés; cette 
inoculation d’épreuve était toujours accompagnée d’une inocu- 
lation de contrôle faite avec une culture de mème date et de 
même origine, non soumise à S0?, à des animaux #émons de 
même espèce. Ces deux cultures, l’une sulfurisée et l’autre non, 
étaient en même temps ensemencées par comparaison dans des 
milieux appropriés. 

b) Les cultures des espèces microbiennes qui ne se prêtent 
pas à des inoculations aux animaux (fièvre typhoïde, etc.) étaient 
seulement semées sur de nouveaux milieux nutritifs, après 
sulfurisation, en même temps que des cultures témoins de même 
date et de même origine. 

c) Nous avons opéré autant que possibie sur des cultures en 
milieu solide, et cela pour pouvoir plus facilement débarrasser 
les cultures désinfectées de l’acide sulfureux, avant inoculation 
ou ensemencement nouveau. 

Pour cela, à l'exemple de M. Yersin, nous prélevions avec: 
un fil de platine un assez gros fragment de la culture désinfectée, 
que nous agitions longuement dans de l’eau distillée stérile, 
avant de l’inoculer ou de l’ensemencer à nouveau. 

d) Les matières virulentes soit pures, — pus de farcin de 
bœuf, pus de sarcocèle morveux, — soit impures, — poudre 
de charbon symptomatique, crachats tuberculeux, etc., — 
étaient, après sulfurisation, vérifiées par l'inoculation, faite 
parallèlementavec des substances témoins de même provenance. 
Avant l’inoculation, les substances désinfectées étaient débar- 
rassées autant que possible de la substance désinfectante par un 
lavage ou un séjour prolongé dans l’eau distillée stérile. 

Telle a été d’une façon générale notre technique; le détail 
de nos expériences relèvera les particularités pour chaque cas. 

Il est bien entendu que nous ne citons, dans les lignes sui- 
vantes, que quelques expériences choisies dans notre cahier entre 
beaucoup d’autres. Nous avons toujours répété une expérience, 
même concluante, le plus grand nombre de fois possible, et tou- 
jours au moins trois fois. 


À. — VIBRION SEPTIQUE. SEPTICÉMIE DE PASTEUR. 


Nous avons soumis à l’action de l’acide sulfureux le vibrion 
septique sous les 4 formes suivantes : — 1. Culture en bouillon. 


« 


504 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


— 2. Culture desséchée !. — 3. Sérosité prise sur un cobaye 
mort de septicémie. — 4. Poudre septique *. 


Exp. — Quelquescentimètres cubesde sérosité, prise sur un cobaye qui vient 
de mourir de la septicémie de Pasteur, sont sulfurisés à 60 grammes de 
soufre brûlé par mètre cube d'air et pendant 48 heures. 

Deux cobayes, inoculés avec cette sérosité, meurent en moins de 24 heures. 

Exr. — Quelques centimètres cubes de poudre septique sont sulfurisés à 
65 grammes de soufre par mètre cube pendant 48 heures. La poudre est 
ensuite inoculée sans lavage à 3 cobayes qui meurent en 18 heures. 

ExP. — Les cultures liquides de vibrion septique, les cultures desséchées, 
préparées suivant le mode indiqué plus haut, ont résisté, de même, à l'acide 
sulfureux produit par la combustion de 60 grammes environ de soufre par 
mètre cube d'air et avec contact prolongé pendant 24 à 48 heures, et prouvé 
leur vitalité par l’inoculation aux cobayes qui mouraient de septicémie dans 
les délais habituels, 


La conclusion est que le vibrion septique n’est nullement 
attaqué par l’acide sulfureux, même à dose très élevée. 


B. — cHARBON SYMPTOMATIQUE. 


Nous n'avons soumis à l'épreuve de SO° que la poudre de 
charbon symptomatique. 


Exr.— Dose de soufre brûlé par m. €. :60gr. — Exposition pendant24heures. 
— Quelques centimètres cubes de poudre de charbon symptomatique sulfu- 
risés, puis lavés soigneusement à l'eau distillée, sont inoculés, avec addition 
de 2 gouttes d'acide lactique, à 4 cobayes qui meurent du charbon sympto- 
matique. 

Exe. — 65 gr. de soufre par m. €. — 48 heures d'exposition. — Quelques cen- 
timètres cubes de poudre de charbon symptomatique sont, après cette sulfu- 
risation, soigneusement lavés, et inoculés, avec addition d'acide lactique, à 

4 cobayes qui meurent l’un en 21 heures, le 2° en 34 heures, le 3e en 54 heu- 
res. Le 4° survit et n'a jamais présenté la moindre tumeur charbonneuse 
au lieu de l’inoculation (face interne de la cuisse). 


1. Dans un tube à essai stérile, bouché à l'ouate, on dispose un carré de linge ; 
on stérilise l’appareil à l’autoclave; on verse sur le carré de linge quelques gouttes 
de culture de vibrion septique, et l’on dessèche dans une cloche à chlorure de 
calcium. L'appareil est prêt à être soumis à SO. 

2. La poudre septique se prépare simplement en faisant dessécher à l'étuve de la 
sérosité recueillie sur un cobaye mort de septicémie. Après dessiccation, il reste 

dans le verre de montre un vernis brillant, qu'on pulvérise. Cette poudre est très 
virulente. 
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De ces expériences, et d'autres en nombre, nous pouvons con- 
clure que l'acide sulfureux n'agit pas sur le virus du charbon 
symptomatique desséché, et que, pour n'obtenir encore qu'une 
action inconstante, il faut porter à haute dose la quantité de soufre 
brûlé, avec prolongation d’action pendant 48 heures. 


C. — CHARBON BACTÉRIDIEN. 


Nous avons éprouvé la bactéridie charbonneuse à l’état sec, 
en Culture liquide, et en culture sur gélose. 
+ 


ExP. — 60 grammes de S par m. ec. — 48 heures. — On dilue au ond d’un 
tube à essai, dans quelques gouttes d’eau stérilisée, une parcelle de culture 
charbonneuse sur gélose ; le tube est porté à l'étuve à 37° et y demeure 
jusqu'à dessiccation complète. On sulfurise, et on verse ensuite dans le 
tube 2° d’eau distillée, on agite, et on inocule à deux cobayes qui meurent 
dans les 36 heures. 

Exr.— Une culture charbonneuse, sur géloserécente, est sulfurisée pendant 
48 heures. — 60 grammes de souîre par m. ce. — On prélève ensuite une 
parcelle de la culture, on la lave soigneusement à l’eau distillée stérile, et 
on ensemence sur deux tubes de gélose. La culture pousse en 24 heures 
dans l’un et l’autre tube, et tue en 48 heures un cobaye auquel on l’inocule. 

Exp. — 65 grammes de S. par m. c. — 48 heures. — Un matras Pasteur, 
contenant une culture de bactéridie datant de trois jours, est soumis à SO?. 
Après cette épreuve la culture sert aux opérations suivantes : 

1° Trois cobayes sont inoculés et meurent du charbon en 36 à 48 heures; 

20 Avec une pipette, on prélève quelques gouttes dans le matras qui 
contient la culture sulfurisée, dont la réaction est extrêmement acide. Ces 
quelques gouttes sont semées dans un ballon A, et tout aussitôt de ce bal- 
lon A on porte quelques gouttes dans un ballon B qui donne en 24 heures 
une belle culture de bactéridie virulente 1. 


1. Les trois expériences suivantes méritent d'être relatées brièvement ; elles 
montreront, d’une part, comment se comporte la bactéridie dans un milieu acidifié 
par SO?, et feront saisir sur le vif une cause d’erreur signalée par M. Duclaux dans 
une de ses Revues critiques. 


Exr. — On dépose sur un carré de linge stérile, contenu dans un tube à essai 
stérile, quelques gouttes de culture charbonneuse; ôn fait déssécher sur le chlo- 
rure de calcium puis on soumet à S02. — 48. heures, 258. de S par m. ©. —. 


Après la sulfurisation, on ajoute quelques centimètres cubes de bouillon stérile 
dans le tube, et on porte à l'étuve. Il se fait dans ce milieu acide une culture par: 
faitement nette de charbon. 

Exp. —24 heures, 408r. de S par m. c. — Même expérience que ci-dessus : mais la 
culture, au bout de 48 heures d’étuve, se présente avec les caractères suivants : 
très acide, à peine louche; pas de filaments, pas de pelotons bactéridiens, mais 
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On peut conclure de tout ceci que l’acide sulfureux n’a 
aucune action sur la bactéridie charbonneuse. 


D. — ‘TUBERCULOSE. 


Nous avons expérimenté sur le bacille de Koch sous les deux 
formes suivantes : 4° Cultures; 2° Crachats. 


4° Currures. — Nos cultures provenaient du laboratoire de 
notre maître et ami M. Nocard: ce sont des cultures sur gélose 
glycosée glycérinée et en bouillon glycosé glycériné, entretenues 
depuis de longs mois par passages sur le lapin ou la poule, 
(inoculations intra-veineuses), cultures de virulence toujours 
identique et toujours constante. 


Exp. — Culture en bouillon glycériné, datant de 3 semaines, exposée 
24 heures. 60 grammes de S par m. c. On en prélève purement quelques 
centimètres cubes, qu’on neutralise par quelques gouttes de carbonate de 
soude stérile, et on inocule dans les veines de trois lapins A,B,C. La culture, 
avant son exposition à S0?, avait servi à inoculer dans les veines deux 
lapins Det E. 

E meurt au 46° jour, et sa rate, déjà remarquablement hypertrophiée, 
fournit une belle culture sur gélose glycérinée. D meurt au 22° jour, avec 
les lésions connues de la tuberculose infectieuse, type Nocard et Roux. 

Quant aux trois lapins inoculés avec la culture soumise à S0?, voici leur 
histoire. — A meurt au 9° jour; ni à la culture ni au microscope sa rate, 
normale d'aspect, ne fournit la réaction tuberculeuse. 

B et C étaient survivants et en bon état 4 mois après. 

Exp. — Deux cultures en bouillon glycériné de même âge (20 jours), etde 
même provenance, sont soumises à S0? pendant 24 heures, l’une à la dose 
de 40 grammes de S par m.c., l’autre à la dose de 50 grammes. Ces deux 
cultures servent ensuite, — après neutralisation au carbonate de soude 
stérile, — à inoculer dans les veines chacune deux lapins, qui sont vivants 
60 jours après et sacrifiés alors pour d’autres expériences, tandis que trois 
lapins témoins, inoculés avec la même culture non désinfectée, meurent l’un 
en 48, l’autre en 21, le 3° en 30 jours avec les lésions typiques. 


seulement des bâtonnets. On inocule la culture, qui paraît bien maigre : elle tue 
le cobaye en 36 heures. 

Exp.— 924 heures. —40 grammes deS par: m.c.— Même procédé que ci-dessus. Après 
48 heures d'étuve, la culture n'a pas pousse; la réaction est extrêmement acide. On 
dirait la bactéridie morte. Il n'en est rien; elle n'a pu se développer dans ce 
milieu défavorable, mais elle est bien vivante et en voici la preuve. On extrait le 


linge, on le presse fortement, et on inocule le produit d'expression à un cobaye 


qui meurt en 36 heures. 


L dt, 
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ExP. — 24 heures. 40 grammes de S par m.c. Cinq tubes de culture de 
tuberculose sur gélose glycérinée sont exposés le 5 avril 14890 à l’action de 
SO?. Désignons ces cinq tubes par A,B,C,D,E. 


À renferme une culture du 19 novembre 1889. 


B _ —— 4 janvier 1590. 
G = — 4 janvier 1890. 
D “E _ 4 février 1890. 
E _ — » mars 1890. 


Avant leur exposition à SO?, on prélève dans chacun une parcelle de 
culture qu'on ensemence sur un tube de gélose glycérinée : ce sera le 
témoin. Après sulfurisation, on sème une parcelle de la culture de chacun 
des tubes A,B,C,D,E, — parcelle préalablement lavée avec soin dans l’eau 
distillée stérile, — sur deux tubes de gélose glycérinée. 

Les tubes témoins et les tubes contenant la culture désinfectée sont mis 
côte à côte à l'étuve à + 399.90 jours après, on constate que tous les tubes 
témoins ont donné une belle culture de tuberculose; aucun des tubes ense- 
mencés avec la tuberculose sulfurisée n’a poussé,et au 40° jour ilenétait de 
même. 


2° CRACHATS TUBERCULEUX. A. Crachats humides. Exp. — 24 heures. 
50 grammes de S par m.c. Des crachats de tuberculeux, ainsi soumis à 
l'épreuve de SO?, sont inoculés après lavage à l'eau distillée, à trois cobayes, 
sous la peau de la cuisse; ces mêmes crachats, avant désinfection, avaient 
.servi à inoculer trois cobayes témoins. Ces trois derniers cobayes meurent 
tuberculeux dans les environs du 30° jour. 

Des trois cobayes inoculés avec les crachats soumis à SO?, l’un vivait au 
65° jour et fut tué pour une autre expérience; la rate et le foie étaient 
absolument intacts à l'examen macroscopique comme à l'examen histolo- 
gique. 

Le second survécut aussi; le 3° mourut au 31° jour par une nuit de froid 
intense dans une cage mal protégée. Au point d’inoculation existait un seul 

ganglion caséeux; la rate était à peine augmentée de volume, et pourtant 
contenait des tubercules, petits, maistrès nets et non douteux. La mort avait 
surpris l'animal au moment où ses lésions tuberculeuses allaient évolue:. Si 
on remarque d'autre part que les témoins morts à la même époque présen- 
taient des lésions tuberculeuses intenses, aussi bien au point d'inoculation 
qu'à la rate et au foie, on conclura que SO? avait détruit sans doute une 
grande partie des bacilles de Koch dans le crachat, mais que quelques-uns 
avaient échappé. 

Exp. — 24 heures. — 60 grammes de S par mètre cube. — Des crachats 
tuberculeux, très riches en bacilles, et ayant fait leurs preuves sur le cobaye, 
sont, après sulfurisation, soigneusement lavés et débarrassés de leur acide 
sulfureux par un séjour prolongé dans l’eau distillée stérile. Puis ils sont 
inoculés : 

a) Dans le péritoine de trois cobayes. 

b) Sous la peau de la cuisse de cinq cobayes. 
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a) Des trois cobayes inoculés dans le péritoine, un meurt au 42% jour, 
sans aucune lésion macroscopique ou histologique des viscères abdominaux. 
Les deux autres étaient vivants au 90° jour après l'opération. 

b) Des cinq cobayes inoculés sous la peau de la cuisse, un meurt au 
1° jour : pas de lésion locale; pas de lésion viscérale, ce qui a moins de 
signification en l'espèce. Les 4 autres étaient bien portants, en bon état, au 
90° jour après l’opération. 

B. Crachats désséchés. — Exp.— 24% heures. — 60 grammes par mètre eube. 
— Des crachats de tuberculeux, extrêmement riches en bacilles de Koch, sont 
soumis à la dessiccation à l’étuve (370 pendant 24 heures). Après la sulfuri- 
sation, ils sont soigneusement lavés à l’eau distillée, et inoculés sous la peau 
de six cobayes. L'un meurt au 30° jour sans lésion locale ni viscérale 
macroscopique ou microscopique ; les cinq autres étaient vivants et en bon 
état au cinquième mois après l'opération. 

Les mêmes crachats desséchés, inoculés avant la sulfurisation à deux 
cobayes, avaient tué ces animaux. 


De cette série d'expériences sur les cultures et les crachats 
tuberculeux, nous pouvons conclure qu'après 24 heures d’expo- 
sition à l’acide sulfureux produit par la combustion de 60 gram- 
mes de soufre par mètre cube, le bacille de Koch est détruit 
même sous la forme qui parait la plus résistante : le crachat: 
une dose moindre ne donnerait avec cette dernière matière 
qu'une sécurité inconstante. : 


E.. — morve. 


Notre réactif expérimental de la morve a été le cobaye mâle 
traité par l’inoculation intrapéritonéale, suivant la méthode de 
M. Straus. 

Le virus morveux dont nous nous sommes servis était gardé 
et entretenu dans un état d'activité constante de la façon sui- 
vante. Une première culture virulente, provenant du laboratoire 
de M. Nocard, fut injectée dans le péritoine de deux cobayes 
mâles qui succombèrent l’un et l’autre, après avoir présenté le 
sarcocèle caractéristique. Le pus du sarcocèle fut ensemencé 
sur pomme de terre, et cette culture fut inoculée, au bout de quel- 
ques jours, dans le péritoine de deux nouveaux cobayes dont le 
pus testiculaire nous servit à faire deux nouvelles cultures, etc., 
etc. La série des cultures et des inoculations intrapéritonéales 
se succéda ainsi sans interruption. 
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Pour éprouver la résistance de nos cultures morveuses à 
SO?, nous opérions de la façon suivante : 

La culture choisie (culture sur pomme de terre etrécente, pro- 
venant de pus testiculaire) était ensemencée sur deux tubes de 
pommes de terre témoins ; elle était en mème temps inoculée dans 
le péritoine à deux cobayes de passage. Après ces deux opérations, 
Ja culture était soumise à S0*, et alors, d'une part, ensemencée, 
après lavage à l’eau distillée stérile, sur deux tubes de pomme 
de terre, d'autre part, inoculée, après lavage, dans le péritoine de 
deux cobayes, 

L'activité de notre virus morveux résulte de ce fait que, pen- 
dant la longue série de nos inoculations doubles de passage, nous 
n'avons vu résister qu'un seul cobaye. qui survécut après avoir 
présenté, d’ailleurs, un énorme sarcocèle. 

La série de nos expériences avec SO? nous a démontré que 
les cultures de morve étaient détruites par une exposition de 
24 heures à l’acide sulfureux provenant de la combustion de 
60 grammes et même de 50 et 40 grammes de soufre par mètre 
cube. 


F. — FIÈVRE TYPHOIDE. 


Nous n'avons exposé à SO*° que des cultures en provenance 
directe de rate de typhiques, et nous n’avons été que trop à même 
de nous procurer du bacille d’'Eberth de cette provenance pendant 
le mois de novembre 1889, lors de la recrudescence typhoïde 
produite par la distribution d'eau de Seine, à la suite de rupture 
de conduites de la Vanne. 


Exr. — 24 heures. — 60 grammes de S par m. €. — Deux tubes de culture 
du bacille typhique sont ainsi exposés à SO?. Après un lavage soigné à l’eau 
distillée stérile, une parcelle de chacun d'eux est insérée dans deux nou- 
veaux tubes de gélatine. Ces tubes restent stériles, pendant que des 
témoins, ensemencés avec la même culture, avant sulfurisation, donnent une 
culture normale. 

Exp. — 24 heures. — 60 grammes de S par m.c. — Une parcelle de eul- 
ture de fièvre typhoiïde est délayée dans deux tubes stériles, avec quelques 
gouttes de bouillon stérile; les tubes sont portés à l’étuve à 37° jusqu’à 
dessiccation complète. 

L'un deux est soumis à SO?. Après l'opération, on lave à plusieurs reprises 
à l'eau distillée stérile le-fond du tube où s’est desséchée la culture; cette 
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masse est enfin reprise par l'eau distillée stérile, aspirée dans une pipette, 
et semée abondamment sur deux tubes de gélatine où elle ne donne aucun 
résultat. La culture sèche témoin est reprise par l’eau distillée, et semée sur 
gélatine où elle pousse normalement. 


La conclusion est que 24 heures d'exposition à l'acide 
sulfureux produit par la combustion de 60 grammes de soufre, 
par mètre cube détruisentsürement la vitalité du bacille d'Eberth. 


G. — DIPHTÉRIE. 


Nous avons opéré sur des cultures que nous a remises 
M. Roux, et que nous avons entretenues par passage sur sérum. 


Exe. — 24 heures. — 60 grammes de S par m.e. — Trois tubes de sérum, 


contenant une culture de diphtérie de huit jours, sont soumis à SO?. Avant 
l'opération, on a prélevé dans chacun d’eux une parcelle qui a servi à 
ensemencer un tube de sérum témoin. Après la sulfurisation, on prélève 
pour chaque tube une parcelle de semence, qu'on lave soigneusement, et 
qu'on porte sur un tube de sérum. Les tubes témoins et les tubes conte- 
nant la culture désinfectée sont mis côte à côte à l’étuve. Les premiers 
poussent normalement en 24 heures; les seconds n'ont rien donné au 
15270uT. 


Nous pouvons conclure de notre série d'expériences sur le 
bacille de Klebs que ses cultures sont détruites sûrement par 
l'exposition pendant 24 heures à l'acide sulfureux provenant de 
la combustion de 60 grammes de soufre par mètre cube. 


H. — CHOLÉRA ASIATIQUE. 


Les cultures sur lesquelles nous avons opéré sont des cul- 
tures entreltenues par passage au laboratoire depuis de longs 
mois. Nous regrettons de n’avoir pu faire mieux, car la viru- 
lence de telles cultures doit être en partie affaiblie : en tout cas 
l'acide sulfureux peut juger leur vitalité, sinon leur virulence, 

Nos expériences nous ont démontré que le bacille virgule ne 
résiste pas au contact pendant 24 heures de l'acide sulfureux 
produit par la combustion de 60 grammes de soufre par mètre 
cube. Des doses inférieures, 50 grammes, 40 grammes, en vien- 
nent ‘d’ailleurs tout aussi-aisément à bout. 
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L. — FARGN DU BŒUF DE LA GUADELOUPE. 


Les lecteurs des Annales connaissent bien cette curieuse 
maladie, véritable type de maladie expérimentale pour le cobaye, 
décrite par M. Nocard. 

Le virus du farcin de bœuf a toujours été entretenu au labo- 
ratoire de M. Nocard par des inoculations et des cultures en 
série, et d’ailleurs, jamais jusqu'ici la virulence des cultures ou 
du pus farcineux le plus ancien n’a été trouvée en défaut. 

Nous avons soumis à SO? le pus farcineux du boudin épi- 
ploïque ou des abcès sous-cutanés, et les cultures sur gélose gly- 
cérinée et sur pomme de terre. 


Exe. — 24 heures : 50 grammes de S par mètre cube. — Du pus farcineux, 
pris sur un cobaye qui vient de succomber, est délayé dans du bouillon sté- 
rile et porté dans la chambre de sulfurisation. Après l'opération, on neu- 
tralise l'acidité par du carbonate de soude stérile, et on inocule dans le 
péritoine de deux cobayes, qui meurent l’un au 19% jour, l'autre au 25°, avec 
toutes les lésions caractéristiques de l'affection. 

ExP. — 24 heures : 60 grammes de S par mètre cube. — On inocule du 
pus farcineux ainsi sulfurisé, et lavé soigneusement a l’eau distillée stérile, 
dans le péritoine de deux cobayes. Ces deux cobayes étaient encore vivants 
au 60e jour, alors que les deux témoins avaient succombé au 15° et au 
20€ jour. 

ExP. — 24 heures : 60 grammes de S par mètre cube. — Une culture 
de farcin de bœuf sur gélose glycérinée est, après sulfurisation, ensemencée 
avec les précautions décrites, sur-deux tubes de gélose glycérinée.Il y aun 
témoin. Les trois tubes sont portés à l’étuve. Le témoin pousse; les deux 
autres restent stériles. 


De nos expériences, nous concluons que l'acide sulfureux, à 
la dose de 60 grammes de soufre, par mètre cube, et avec un 
contact de 24 heures, tue sûrement le microbe du farcin du 
bœuf. Au-dessous de cette dose — 50 grammes, 40 grammes — 
on peut détruire les cultures, mais il y a inconstance d’action. 


RÉSUMÉ GÉNÉRAL. 


La question des désinfectants nous apparaît aujourd’hui, 
comme nous l'avons dit au début, non plus comme une question 
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générale, mais comme une question d'espèces. Ce qu’il faut 
savoir, c’est si tel ou tel désinfectant convient à tel microbe 
déterminé et à quelle dose ? 

A la question posée dans ces termes pour l’acide sulfureux, 
nous croyons pouvoir répondre ceci : 

Les microbes étudiés par nous se classent en deux groupes : 

1° L’un de ces groupes, — vibrion septique, charbon symp- 
tomatique, charbon bactéridien, — résiste absolument à l'acide 
sulfureux et même à l’acide sulfureux dégagé à haute dose avec 
prolongation d’action ; 

20 Les microbes du deuxième groupe, — tuberculose, morve, 
farcin du bœuf, fièvre typhoïde, choléra asiatique, diphtérie, — 
peuvent, d’une façon générale, être tués par l’acide sulfureux; 
ils le sont à des doses variables, mais la dose de 60 grammes 
de soufre par mètre cube avec une exposition de 24 heures, 
dans une chambre bien close, donne une certitude absolue. C’est 
la dose que nous conseillons pour la pratique. 


SUR UN CAS ATYPIQUE DE RAGE HUMAINE 


Par M. Cu. SCHAFFER. 


(Travail de la Clinique de psychiatrie de l'Université de Budapest.) 


Nos observations antérieures sur la forme morbide de la 
rage nous ont montré une certaine typicité des symptômes. 
Dans le cas d’une morsure des extrémités antérieures, on voit 
apparaître la forme dite bulbaire de la maladie, avec augmenta- 
tion considérable de l'irritabilité réflexe, qui produit les phéno- 
mènes bulbaires bien connus et si caractéristiques; dans le cas 
de morsure des extrémités postérieures, on voit se développer 
une myélite ascendante aiguë. En désaccord avec ces formes, 
j'ai eu l’occasion d'examiner au mois de décembre de l’an der- 
nier un cas de rage essentiellement différent sous plusieurs 
points de tous les cas étudiés jusqu'ici. 

Antoine L..., âgé de 28 ans, garde forestier, a été transféré 
le 18 décembre 1889 dans la section d'observation de l'hôpital 
Saint-Rochus. Il venait de la section de chirurgie, où il avait été 
admis le 17 décembre. : 

Anammnèse. Il avait été mordu le 28 décembre 1889, à l'index 
gauche, par un chien errant; la blessure intéressait les trois 
quarts de la circonférence du doigt; le patient la laissa saïgner et 
ne recourut que le lendemain à un médecin, qui lui donna « un 
médicament noir ». La guérison dura 16 jours, pendant lesquels 
le malade put vaquer à son travail. Il n’a rien éprouvé jusqu'au 
15 décembre à midi, où il eut un frisson. Le 17 décembre, il 
ressent des fourmillements au bras droit; sa respiration est 
difficile, il a des crampes au pharynx en mangeant. 

État présent. Kris brun; pupille un peu dilatée, réagissant 
bien à la lumière. Réflexes ratuliens exaltés. Pouls à 60, à 
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petites ondes, quelquefois dicrote. De temps en temps des 
crampes de la nuque. Douleur au bras droit. Le patient est très 
faible et peut à peine se tenir sur ses pieds; il oscille d’une 
façon sensible quand il a les yeux fermés; sa marche est un peu 
ataxique. L'abdomen est contracté, la respiration irrégulière. 
Frissons permanents. La physionomie montre beaucoup d’an- 
goisse; l'intelligence est encore conservée. 

A 2 heures 30 de l'après-midi, on donne 5 milligrammes de 
curare au patient; il peut à peine se tenir sur ses jambes. 

6 heures du soir, il devient déjà agressif. Il se lève, va, vient et 
retombe bientôt. 

À 8 heures du soir : pupilles très dilatées, ne réagissant ni à 
la lumière, ni à l'excitation acoustique. Bourrelets idiomuscu- 
laires très développés. Pas de réflexes de la peau. Pas d'hyper- 
esthésie du nerf acoustique. Réflexes rotuliens très sensibles. 
Parésie des extrémités inférieures, avec conservation de la 
motricité grossière des muscles, salivation insignifiante. 

À 10 heures du soir, le malade fait sa prière, chante, parle 
à sa femme et délire beaucoup; à minuit, il devient âgressif. 

Le 19 décembre, à 10 heures du matin, bourrelets idiomus- 
culaires très développés ; pupilles dilatées, ne réagissant pas à la 
lumière; salivation plus abondante; les réflexes rotuliens droits 
sont très actifs. L’excitation acoustique reste sans effet. L’insuf- 
flation en un ne du corps augmente seulement un peu la 
dyspnée. Le pouls est à 180, il est petit, facile à interrompre. 
Température rectale 390,5 , 

A 1 heure de ee les réflexes rotuliens sont un peu 
diminués. Il est facile d'observer un peu d’euphorie chez le 
malade. L’excitation à la peau ne détermine qu’une faible 
réaction réflexe; ataxie complète, pouls fréquent. 

À 4 heures du soir, réflexes abolis, forts bourrelets des 
muscles sous l'influence d’une excitation mécanique; pas de 
réflexes rotuliens. Le malade répond encore assez bien aux 
questions. Incontinence d'urine. Pouls très fréquent. Pupilles 
dilatées au maximum. L’insufflation ne détermine qu’une faible 
dyspnée inspiratoire. Température rectale 40°,1. 

À 6 heures du soir, pupilles dilatées, sans réaction. Hyperhy- 
drosis de la face. Salivation très active. Le malade ne peut pas 
soulever son bras droit, pendant que la motilité du bras gauche et 
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celle des membres inférieurs sont encore intactes. Frissons. 
Intelligence non troublée. Le malade respire difficilement. Tem- 
pérature rectale 59°,8. 

Le 20 décembre à 9 heures du matin, parésie du bras droit, 
délires passagers; pupilles un peu dilatées, la gauche un peu 
plus que la droite. L'irritabilité mécanique des muscles est très 
grande. | 
À 3 heures du soir, pouls filiforme ; abdomen contracté. Le 
malade se roule par terre. Sueurs abondantes; le corps semble 
pourtant froid au toucher. 

A 9 heures du soir, même état; température rectale 35°,8. 

Le 21 décembre, à 9 heures du matin, corps et visage cya- 
nosés, pouls insensible, pupilles comme hier ; la pupille droite 
réagit encore faiblement à la lumière de la bougie. Délires; pas 
de réflexes. De temps en temps, dyspnée inspiratoire, salivation. 
Température rectale 34°,9. Excessive irritabilité mécanique des 
muscles de tout le corps. Incontinence de la vessie et du 
ventre. 

À 11 heures du matin, collapsus très marqué et salivation. 
Du reste, mème état. Température rectale, 33°,6. A 1 heure du 
soir elle est de 35°. 

A # heures, ronchus et respiration superficielle. De temps 
en temps, crampes cloniques des membres inférieurs. T — 360,7. 
À 6 heures, le collapsus a fait des progrès. T = 37°,5. Mort 
à 10 heures du soir. La température rectale est de 39°,3 à 
10 heures et quart. 

La nécropsie n’a révélé qu'une hypérémie du système ner- 
veux central. 

Trois faits m'ont frappé dans ce cas de rage. C’est d’abord 
l’état de l’irritabilité réflexe, qui n’a pas montré la colossale exa- 
cerbation que j'avais trouvée dans tous les cas observés jusqu'ici. 
Les réflexes rotuliens étaient très actifs, mais l’insufflation 
n’amenait ni dyspnée distincte, ni les autres phénomène. 
réflexes ; l’irritation acoustique restait sans résultat. Les pupilles 
n Pin pas la mobilité réflexe ordinaire. 

Le deuxième fait était l’état de la température du corps. 
Toutes nos observations nous ont montré qu'il n'y a pas à ce 
sujet de type particulier dans la rage humaine. Dans la période 
de prodromes, il y a une petite élévation de température, et à 
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l’époque de l'apparition des phénomènes spinaux, la tempéra- 
ture reste constamment fébrile ou au moins subfébrile. La 
marche de la fièvre n’a pas de caractère bien marqué : on peut 
seulement dire qu'après les exacerbations vespérales survient 
toujours une rémission matinale plus ou moins marquée, 
jusqu'au moment où une élévation de température, ordinaire- 
ment excessive, annonce l'approche de la mort. J'ajoute d'autant 
plus d'importance à cette marche, qu'on est souvent très disposé, 
à cause de la variété des phénomènes qui précèdent la mort dans 
la rage, à croire que cette mort est prochaine, alors que le 
malade a encore 12 à 24 heures à vivre. Le thermomètre donne 
au contraire une indication rapide et sûre, et quand on le voit 
indiquer au moins 39, et plus ordinairement 39°,8, 429, et 
mème 42°,8, on peut être assuré de l'approche de la mort. 

Cette marche de la fièvre chez l’homme est aussi intéressante : 
en elle-même, parce que chez les animaux, par exemple chez 
les lapins, le procès est tout à fait opposé. M. le D' Lôte, qui a 
suivi les températures des lapins inoculés de la rage, a trouvé, 
comme règle, que l'apparition des symptômes qui correspon- 
dent à la période que j'ai appelée spino-bulbaire ‘, se fait pré- 
cisément au moment où la température diminue. D'après ses 
recherches, ces animaux ne présentent rien d’anormal après 
l’inoculation; c’est la période d’incubation latente, dont il peut 
apprécier la durée, à quelques heures près, au moyen du ther- 
momètre. Vient ensuite la période de fièvre, qui pour lui est 
la période prodromale de la maladie, la fièvre étant elle-même le 
prodrome. Lorsque les premiers symptômes spino-bulbaires 
apparaissent, la température baisse, et sa chute indique le com- 
mencement de la rage manifeste. 

Cest en cela que la marche de la fièvre chez l'homme malade 
de rage se différencie profondément de celle du lapin inoculé. 
Chez l'homme, la température s’élève continuellement jusqu’à 
la mort, chez le lapin elle baisse dès l'apparition de la rage et 
atteint quelquefois avant la mort celle de l'air ambiant. MM. di 
Vestea et Zagari ont trouvé, d'accord avec ces faits, qu'après 
infection sous la dure-mère, la température du lapin tombait dès 
l'apparition de la paralysie. 


1. Voir ces Annales, t. IIT, p. 644. 
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Chez le chien, les phénomènes sont intermédiaires. La fièvre 
apparaît au moment où se montrent les symptômes spinaux, et 
en cela, elle ne ressemble pas à celle du lapin; mais la tempé- 
rature baisse rapidement avant la mort, et en cela elle se 
comporte tout autrement que chez l’homme. On a même 
observé chez celui-ci une élévation de température après la 
mort par la rage; Peter a vu dans un cas la température 
monter de 1°,8 après la mort. 


Fi6254t 


Le cas ci-dessus présente une marche anormale de la tempé- 
rature, qui, après s'être abaissée au-dessous de la température 
normale et avoir atteint le chiffre bien bas de 35°,6 est pourtant 
remontée ensuite et s’est élevée à 39°,4 après la mort. Je ne 
connais pas, dans la littérature de la rage, d'autre exemple de 
cette marche de la fièvre. Comme terme de comparaison, je 
place ici (fig. 1) la courbe des températures du cas que j'ai étudié, 
et celle d’un cas régulier de rage (fig. 2) qui montre l’exacerba- 
tion classique de la température du corps avant la mort. | 

L'état de l'irritabilité réflexe et la marche de la température 
rendent déjà ce cas bien atypique. La troisième circonstance à 
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y remarquer est la différence de certains phénomènes bilaté- 
raux. Dans une publication récente‘, j'ai dit que, dans certains 
cas de rage, les pupilles étaient inégales, et que la main mordue 
manifestait un tremblement plus marqué que l’autre. J'étais 
assez disposé d’abord à établir un rapport entre ce fait et le lieu de 
la morsure, d'autant plus que d’autres phénomènes bilatéraux 
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apparaissaient plus intenses du côté mordu. Dans le cas qui pré- 
cède, les différences ont été si singulières que je dois y insister. 
La morsure a eu lieu à l'extrémité gauche : la pupille droite était 
moins dilatée que la pupille gauche; les réflexes rotuliens à 
droite étaient plus marqués qu’à gauche; la paralysie du membre 
supérieur droit a précédé d’une manière sensible celle du 
membre correspondant gauche. 

Le cas qui précède est donc atypique non seulement au 
point de vue de la clinique. Il l’est encore à celui de l’histopatho- 


1. Pathologie et anatomie pathologique de la rage. Züiegler's Beiträge, etc. 
ti VIT. 
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logie. Mes recherches sur l’histopathologie de la rage m'ont 
montré que le segment de la moelle qui présente la névrose 
la plus marquée est toujours celui qui est en relation nerveuse 
directe avec le lieu de la blessure. Dans le cas d’une lésion au 
membre supérieur, c’est le segment cervical; dans le cas d’une 
infection du membre inférieur, c’est la portion lombaire qui pré- 
sente les plus graves altérations. Dans le cas ci-dessus, c’est le 
membre supérieur qui à été mordu et il résulte de l’étude histo- 
logique que la moelle était également enflammée dans toute sa 
longueur : le seul point à signaler, c’est que le segment cervical, 
avant et après durcissement, avait une consistance un peu plus 
molle que les autres parties de la moelle. 

Je n'ai pas l'intention d'entrer plus avant dans l’étude histo- 
pathologique de ce cas, ayant développé suffisamment dans 
d’autres publications l’histologie de la rage. Je ne ferai plus 
qu'une remarque, c’est qu'outre l’infiltration régulière de toute 
la moelle et de la moelle allongée, on pouvait remarquer une 
dégénérescence granuleuse très prononcée du noyau des cellules 
nerveuses. Les vaisseaux montraient une riche infiltration 
adventitielle : çà et là, de préférence dans le canal central et 
dans la fovea rhomboïdea, on voyait des hémorragies capillaires : à 
l'intérieur du canal central, se montraient de petits ilots de 
ramollissement,. 


SUR LA VIRULENCE DE LA BACTÉRIDIE 
CHARBONNEUSE APRÈS PASSAGE CHEZ LE CHIEN 
ET CHEZ LE LAPIN VACCINÉ, 


Par LE D' MALM, pe L'UNIVERSITÉ DE CHRISTIANIA. 


(Travail du laboratoire de M. Roux à l’Institut Pasteur.) 


Parmi les nombreuses questions de pathologie générale que 
soulève l'étude des microbes, et dont quelques-unes sont en 
train de devenir insensiblement des vérités démontrées sans 
avoir été soumises à un examen rigoureux, se trouve le problème 
de la virulence après le passage du virus par un animal réfrac- 
laire. 

Certains auteurs admettent que la virulence.s’atténue par le 
passage sur un animal réfractaire, et cette hypothèse est devenue 
une doctrine consignée dans les Traités d'hygiène. Ainsi, 
M. Flugge ‘ indique, parmi les méthodes pour atténuer un virus 
et obtenir un vaccin, l’inoculation à un animal réfractaire. 

En étudiant ce qui a été écrit à ce sujet, on s'explique facile- 
mentcomment cette idée, bien que non prouvée, a été admise dans 
la science. On a commencé par interpréter certaines expériences 
douteuses en admettant que la virulence diminue chez un animal 
résistant; puis, d’autres savants ont trouvé le fait plausible, et 
d’autres l’ont cité comme démontré. Souvent, des citations fausses 
prouvent que celui qui écrit ne connaît pas le travail original et 
n'est pas remonté aux sources. 

C’est dans un travail de M. OŒmnler qu'on trouve le point de 
départ de cette hypothèse. Dans ses expériences sur le charbon 


{. Grundriss d. Hygiene. Leipzig, 1889, p. 511. 
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des oiseaux, M. Œmler ‘ trouve que le sang frais d'oiseaux 
morts charbonneux ne se montre pas virulent pour d’autres ani- 
maux. Bien qu'il ait constaté qu'il n’en était pas toujours ainsi 
pour le sang des poulets et des canards charbonneux, il n'en 
posa pas moins comme conclusion que les bactéridies s’atté- 
nuent dans le corps des oiseaux, et que les microbes changent de 
propriétés physiologiques en passant par un animal réfractaire. 
Quand on lit le travail de M. Œumler, on est surpris de la facilité 
avec laquelle il donne le charbon aux poules; il est en effet 
bien établi aujourd'hui que ces animaux sont très résistants au 
charbon ; s’ils succombent en si grand nombre dans les expé- 
riences de M. Œmler, c’est sans doute que l’auteur ïes inocule 
avec Je sang d'animaux charbonneux morts depuis un temps 
assez long. Dans ces conditions, M. (Œmler a souvent produit 
soit la septicémie, soit le charbon et la septicémie mélangés, ce 
qui explique le peu de concordance des résultats ; les conclu- 
sions de M. Œmler ne peuvent donc pas être admises, puisqu'il 
a employé des virus impurs. 

M. Æütt ? prétend que le charbon s’affaiblit en passant par le 
pigeon, acquiert ainsi les propriétés d'un second vaccin Pasteur, 
et serait même un peu plus faible que lui. En inoculant directe- 
ment aux animaux le liquide de l’œdème pris sur les oiseaux, il 
a trouvé que dans quelques cas ceux-ci (un lapin, un mouton 
vacciné par le 1% vaccin, et un mouton non vacciné) ne mou- 
raient point. 

De même M. Frank * a trouvé qu'après un jour, l'ædème 
_charbonneux des rats ne tuait plus ; les bactéridiesn'étaient cepen- 
dant pas mortes dans cet œdème, puisque après deux jours il 
donnait encore des cultures. M. Frank n'hésite pas à conclure 
que la virulence de la bactéridie charbonneuse se perd plus vite 
que la propriété de croître dans des milieux inertes, 

Les expériences récentes de M. Metchnikoff *, contrairement 
à celles de MM. Kittet Frank, prouvent que le virus charbon- 


1. Contribution expérimentale à la question du charbon. Archiv. f. Wiss. und 
prakt. Thierheilk., 4877, p. 257. 

2. Quelques renseignements sur le charbon des oiseaux. Deutsch. Zeitschr. f. 
Thiermed. u. vergleich. Pathol., 1886, p. 85. 

3. Sur le sort des bacilles charbonneux dans le corps des animaux. Centralbl. 
f. Bact., 1888, nos 23 et 24. 

4, Sur limmunité, IL. Ces Annales, 1890, p. Go. 
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neux qui a passé par les pigeons et les rats n’est pas atténué, qu'il 
est, au contraire, plus actif sur les cobayes. MM. Kitt et Frank 
ont commis la faute d’injecter directement l’æœdème pris chez les 
oiseaux et chez les rats ; or, les bactéridies sont souvent très 
rares el dégénérées dans ces œdèmes, ce qui explique les résul- 
tals obtenus, sans qu’il soit besoin d’invoquer une perte de la 
virulence. 

M. Lubarsch ‘ annonce que les bactéridies introduites dans 
le sac lymphatique de la grenouille y restent vivantes jusqu'au 
dixième jour, mais qu'elles ont perdu leur virulence dès le troi- 
sième jour, de sorte que leur culture sur gélose ne tue ni les 
souris, ni les cobayes, ni les lapins. Le même affaiblissement a 
été constaté chez les bactéridies après qu’elles ont séjourné dans 
le corps de lapins rendus réfractaires au charbon. 

M. Petruschky * observe aussi que le bacille charbonneux s’at- 
ténue sensiblement au bout de 5 à 25 heures passées dans le corps 
d'une grenouille. Les souris inoculées avec la lymphe de cette 
grenouille, ou ne mouraient pas, ou ne périssaient que deux 
jours et demi à quatre jours après l’inoculation. 

M. Nuttall * contredit les résultats de MM. Lubarsch et Pe- 
truschky : il a vu, en effet, que les bactéridies peuvent vivre sous 
la peau des grenouilles jusqu’à 16 jours après l’inoculation, mais 
il n’a jamais constaté d'atténuation chez ces bactéridies. 

MM. Emmerich et di Mattei * injectent sous la peau d’un lapin 
vacciné contre le rouget une culture du bacille de cette maladie. 
Dix minutes après, ils excisent le tissu sous-cutané au point de 
l'injection : les morceaux ensemencés dans du bouillon ne don- 
nent une culture appréciable qu'après 48 heures. Les auteurs 
concluent à un affaiblissement considérable des microbes inocu- 
lés. M. Metchnikoff, dans ces Annales, a réfuté l’assertion ‘de 
MM. Emmerich et di Maitei; aussi est-on surpris de voir 


4. Sur l’atténuation du bacille charbonneux dans le corps de la grenouille. 
Fortschr. d. Med., 1888, n° 4. 

2. Recherches sur limmunité de la grenouille contre le charbon. Ziegler's Bei- 
trage, 1888, t. III, p. 358. 

3. Recherches sur l'influence bactéricide du corps des animaux. Zeitschr. f. 
Hyg., 1888, t. IV, p. 353. 

4. Recherches sur les causes de l'immunité acquise: Fortschr. d. Med., 1888, 
no19e : 
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M. Finger ‘ affirmer que la diminution de la virulence par pas- 
sage sur un animal réfractaire a élé démontrée par MM. Fraok, 
Petruschky et Lubarsch pour le bacille charbonneux, par 
MM. Emmerich et di Mattei pour le coccus de l'érisypèle, tout en 
renvoyant au travail de ces derniers savants, qui traite en réalité 
du bacille du rouget. 

M. Finger pense avoir démontré l’atténuation du virus de la 
morve par le même procédé. 11 rapporte le cas de deux cobayes, 
morts l’un le vingtième jour, et l’autre le trente-cinquième jour 
après l’inoculation de cultures sur gélose, vieilles de plusieurs 
jours, et provenant de bacilles puisés au point d'inoculation chez 
une souris, 16 heures et 24 heures après l’inoculation. 

Des expériences qu'il a faites sur le charbon des chiens, 
M. Sadowsky® tire les deux conséquences ‘suivantes : 1° le virus 
charbonneux s’atténue chez le chien; 2° le virus se renforce en 
dehors de l'organisme par culture dans le bouillon. Voici les 
expériences sur lesquelles ces conclusions sont fondées. Avec la 
bactéridie empruntée à un mouton mort du charbon naturel, il 
inocule un cheval hongrois âgé de 3 ans, et un chien, qui meurent 
tous deux du charbon. Le sang de ce chien, qui n'était pas réfrac- 
taire, est ensemencé dans du bouillon. La culture, inoculée 
d’abord à un mouton, puis à deux autres, ne les tue pas. De là, 
conclusion que le virus est atténué. Avec la même culture, on 
inocule ensuite 41 moutons, dont 9 meurent du charbon. De là, 
conclusion que le virus s’est renforcé dans le bouillon. Les deux 
expériences ne sont évidemment pas comparables; de plus, les 
moutons ont été pris au hasard dans le troupeau d’un grand 
propriétaire qui fait vacciner ses animaux; on peut donc se de- 
mander si les quatre premiers moutons n'étaient pas vaccinés. 

Ajoutons que M. Pourquier * croit avoir affaibli le virus de la 
clavelée au moyen d'inoculations successives sur un même 
mouton. Les pustules provenant des dernières piqüres contien- 
nent, d'après lui, un virus atténué qui, inoculé à des moutons 
non vaccinés, leur confère l’immunité. 


1. Sur la question de l'immunité et des phagocytes dans la morve. Ziegler’s 
Beitrüge, 4888, t. XI, p. 373. 

2. Sur une des conditions qui renforcent la virulence des cultures alténuées 
du bacillus anthracis. Compte rendu des travaux spéciaux de l'institut vétérinaire à 
Karkhoff, 1888, publié en 1889. 

3. Comptes rendus Acad. des Sciences, 1888. 
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Enfin, M. Galtier ‘ soutient que le virus morveux s’atténue. 
lorsqu'il est inoculé à plusieurs reprises à un chien, Ainsi, des 
ânes infectés par le virus d’un chien inoculé pour la 3°, 4e et 
»° fois, ne moururent qu'au bout de trois semaines à un mois. 
La maladie dura plus longtemps que s’ils avaient reçu d'emblée. 
le virus de cheval ou celui d’un chien inoculé pour la première 
fois. 

Tels sont les faits sur lesquels repose la doctrine qui veut 
qu'un microbe pathogène, introduit dans l'organisme d’un 
animal réfractaire, perde sa virulence avant de périr. On voit 
qu'à peine énoncés ils ont été pour la plupart contestés. D’ail- 
leurs, à côté des assertions favorables à la doctrine, on en trouve 
qui là combattent. C'est ainsi que, d’après M. Straus?, M. Mau- 
noury à déjà établi que l'œdème de la pustule maligne chez 
l’homme, être évidemment assez résistant au charbon, ne donne 
pas toujours un résultat positif quand on l’inocule aux moutons 
et aux lapins, tandis que l'insertion, sous la peau des animaux, 
de l’escarre entière, excisée, donne presque infailliblement le 
charbon. L'Association médicale d'Eure-et-Loir a montré, de son 
côté, que la pustule maligne de l'homme, introduite dans le tissu 
cellulaire d’un mouton ou d’un lapin, le fait mourir du charbon 
en 48 heures. M. Perroncito inocula une poule du charbon et la 
sacrifia quatre jours après. Au point d’inoculation, il trouva un 
kyste formé par un épanchement de sang, et contenant un grand 
nombre de bactéridies qui firent périr les cobayes auxquels on les 
inocula. D'après une communication verbale qui m'a été faite par 
M. Roux, le microbe du choléra des poules le plus virulent qu’on 
ait observé au laboratoire de M. Pasteur, venait d'un coq vacciné, 
qui succomba à la maladie plus d’un mois après avoir mangé 
un repas infectieux. 

À l'iustigation de M. Roux, j'ai entrepris une série d’expé- 
riences pour essayer de résoudre celte question controversée. Je 
me suis attaché à savoir ce que devenait la virulence de la bacté- 
ridie du charbon après son passage sur le chien, animal réfrac-. 
taire à cette maladie. 


1. Inoculation de la morve au chien, Comptes rendus Acad. des Sc., 1881, 
t. 99, p. 308. 
2. Le charbon. Paris, 1887. 
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Il faut, avant tout, s'entendre sur les principes qui doivent 
présider à des recherches de ce genre. La virulence de la bacté- 
ridie avec laquelle on commence les expériences doit d’abord être 
bien connue. En second lieu, il ne faut pas faire les inoculations 
avec l’œdème, ou les humeurs de l'animal réfractaire, car en 
général cet œdème est pauvre en microbes, et il peut arriver, il 
arrive même souvent qu'il n’y en pas dans la petite quantité ino- 
culée. Il est nécessaire de faire des prises en plusieurs points de 
l'æœdème, d’ensemencer dans du bouillon et d'inoculer la culture 
jeune. Parfois, on n'a de culture visible qu'après 48 heures, ce qui 
indique que les bacilles étaient rares dans la semence, mais non 
pas qu'ils y sont atténués. [1 y a plus : le liquide d’inoculation 
doit ètre exempt de bacilles dégénérés ; aussi ne doit-on pas em- 
ployer de cultures anciennes. Dans nos expériences, nous nous 
sommes servis, soit de sang charbonneux frais, riche en bacté- 
ridies, soit de cultures récentes. Pour juger de la virulence des 
bactéridies, nous avons inoculé des lapins, en ayant soin de les 
choisir à peu près de même poids. Le charbon était regardé 
comme d'autant plus actif qu'il les faisait périr plus vite. 

Le chien est très réfractaire au charbon, c’est ce qui résulte 
des travaux de MM. Bardach, Bollinger, Fræ enkel, Œmler, Hess, 
Straus, et des miens. 

Les 24 chiens qui ont servi à mes expériences ont été pris à 
la fourrière. Presque tous étaient adultes ; il y en avait même de 
vieux ; 3 seulement étaient jeunes. 7 ont été inoculés sous 
la peau, un seul (un chien noir) est mort ; 17 ont été injec- 
tés dans les veines, 7 ont succomhé. Les doses employées 
ont varié de Lec à 50cc. 

La mort causée par le charbon survenait, en général, du 3° 
au 6° jour. Chose singulière, sur les 8 chiens qui ont péri, 6 
étaient noirs. Les deux autres, jaunes, ne moururent que le 
sixième jour ; chez l’un d’eux on ne trouva plus de bactéridies : 
l’autre avait recu, la veille, dans les veines, 50ce d’une émulsion 
de charbon de bois à raison de 5 grammes de charbon pour 
100 grammes d’eau. Deux chiens noirs se sont montrés réfrac- 
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taires, mais ils ont été beaucoup plus malades que les autres qui 
ont résisté. En résumé, sur 24 chiens, 8 étaient noirs, ils ont 
donné 6 morts ; 16 avaient des robes de couleurs Re ils 
ont donné 2 morts. 

La culture charbonneuse dont je me suis servi a été essayée 
par quatre passages successifs sur des lapins; elle les a tués en 
72, 72, 92 et 52 heures. Elle faisait périr les cobayes en 36 heures. 
C'était done un charbon de virulence ordinaire. 

Inoculations sous-cutanées. — Un chien inoculé sous la peau 
présente un œdème plus ou moins considérable, qui a générale- 
ment disparu au bout de 8 jours. Cet œdème est transparent, 
jaune clair, et montre au microscope beaucoup de leucocytes. I 
ne se forme pas de pus,à moins qu'il ne s’introduise des microbes 
étrangers. D’ordinaire, on ne trouve plus de bâtonnets dans 
l'œdème après le deuxième jour; dans un seul cas, l’æœdème 
donna une culture 96 heures après l'infection. Celle-ci amène 
toujours de la fièvre, et la température, chez l'animal réfractaire, 
peut dépasser 42°. Lorsqu'un chien a résisté une première fois, 
soit à une inoculation sous-cutanée, soit à une inoculation 
intra-veineuse, son immunité naturelleest assez augmentée pour 
qu'une inoculation nouvelle ne cause ni fièvre, ni œdème. Le 
virus introduit sousla peau disparaît sans donner lieu à aucune 
réaction. 

D’après les expériences, que nous rapportons en détail à la 
fin de ce mémoire, on voit qu'un virus charbonneux, qui tuait 
les lapins en 72 heures environ, les fait périr plus vite quand il 
s’est développé sous la peau du chien. Les bactéridies puisées 
dans l’œdème, sur des chiens réfractaires, après un temps qui a 
varié de 21 à 96 heures, ont donné des cultures toujours mortelles 
pour les lapins. Ceux qui ont péri le plus rapidement ont 
succombé en 23 heures, et ceux qui ont résisté le plus étaient 
morts après T4 heures. De sorte que la moyenne de la survie 
chez 16 lapins, inoculés avec du charbon passé par le chien, 
était de 42 heures. Il est donc évident que la bactéridie n’a pas 
été atténuée par son passage sur un animal réfractaire: au con- 
traire, elle a été manifestement renforcée. Cette augmentation 
de virulence est également sensible sur les cobayes, qui péris- 
saient en 27 à 30 heures. 

Les bactéridies sont peu nombreuses dans l’œdème, il faut 
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faire parfois plusieurs préparations microscopiques avant d’en 
rencontrer ; elles étaient abondantes dans un seul cas. On com- 
prend donc la nécessité de faire des cultures de cet œdème avant 
l’inoculation. L'’injection aux animaux, d’un liquide aussi pauvre 
en bacilles, resterait le plus souvent sans résultat, et conduirait 
à des interprétations erronées. Les bactéridies contenues dans 
l’ædème sont bientôt, pour la plupart, englobées par les leuco- 
cytes. J'ai rencontré des cellules blanches véritablement remplies 
de bâtonnets. Parmi ces bacilles englobés, les uns prennent 
encore bien les matières colorantes, mais le plus grand nombre 
se colorent mal et seulement par zones; ils sont gonflés et dégé- 
nérés. Les bactéridies sont enfermées dans le protoplasma des 
cellules phagocytes (macrophages et microphages), et jamais 
dans les noyaux. Dans l’œdème du chien, les bacilles ne tardent 
pas à périr, après 48 heures et quelquefois plus tôt, les ense- 
mencements restent d'ordinaire stériles, Cependant, nous avons 
obtenu une fois une culture après 96 heures. 

Inoculations intraveineuses. — On observe le mème renforce- 
ment de la virulence si on fait pénétrer le virus charbonneux 
dans les veines des chiens, et si on le reprend ensuite soit dans 
le sang, soit dans la rate. Il va sans dire que, dans toutes nos 
expériences, les inoculations ont été faites avec des cultures 
pures, et que l’on s'est assuré chaque fois, par l'examen micro- 
scopique et l’ensemencement, que la mort des animaux était due 
au charbon. Pour puiser du sang chez un animal inoculé, nous 
avons toujours choisi une veine autre que celle qui avait reçu 
l'injection, et nous retirions une quantité de sang suffisante pour 
assurer autant que possible le succès de l’ensemencement. 

La plupart des chiens résistent à l'injection du charbon dans 
les veines ; cependant ce mode d’inoculation est plus meurtrier 
pour eux que l'inoculation sous la peau. Sur 17 chiens qui ont 
recu du charbon dans les veines, 7 ont succombé (6 étaient 
noirs); 10 étaient réfractaires. 

Chez les chiens réfractaires, les bacilles ne pullulent pas dans 
le sang; les ensemencements du sang faits 24 heures après 
l'injection ont tous été stériles, excepté dans un cas. Aucune des 
prises de sang pratiquées après un temps plus long n’a donné 
de cultures. Les bactéridies sont très rapidement détruites dans 
l'organisme des chiens réfractaires ; lorsqu'on sacrifie les ani- 
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maux, le troisième ou le quatrième jour après l'injection intra- 
veineuse, on ne trouve aucune lésion des organes : la rate est 
ferme, non augmentée de volume, et l'examen au microscope 
de la pulpe de la rate et du foie ne montre pas de bacilles. Je 
n’en ai pas trouvé davantage dans les coupes colorées de ces 
organes. Souvent même on peut semer des quantités considé- 
rables des substances hépatique et splénique sans avoir de déve- 
ioppement. Ainsi, chez des chiens sacrifiés 49, 72 heures et 
3 jours après l'injection dans les veines, la rate et le foie ne 
donnèrent pas de cultures. Dans d’autres cas, au contraire, j'ai 
obtenu des cultures en multipliant les ensemencements de la 
rate et du foie de chiens réfractaires, sacriliés 71, 76 heures et 
3 jours après l'inoculation intra-veineuse. Ces cultures se mon- 
trèrent très actives sur les lapins, puisqu'elles les firent périr du 
charbon dans un temps qui a varié de 21 à 44 heures. Sur 
5 lapins, inoculés avec ces bactéridies puisées chez des chiens 
réfractaires, la moyenne de la survie a été de 32 heures. Il y a 
donc une exaltation notable de la virulence lorsque le charbon 
passe par l'organisme du chien, qu’il ait été introduit sous la 
peau ou injecté dans les veines. Les chiens, qui ont résisté à une 
première inoculation dans le sang, ont leur immunité renforcée. 
au point qu’une deuxième introduction de charbon dans la circu- 
lation ou dans le tissu sous-cutané ne produit chez eux aucun 
effet, ou provoque seulement un malaise passager. 

Chez les chiens non réfractaires au charbon (nous rappellerons 
que les chiens noirs manifestent une réceptivité particulière), 
l'élévation de la température s'accompagne de tristesse, de 
dyspnée, de diarrhée, et parfois de pissement de sang. La mort 
survient en général du 3° au 6° jour. Les lésions sont : une 
augmentation de volume du foie et de la rate, qui sont conges- 
tionnés ; un épanchement séro-sanguinolent dans le péricarde ; 
des suffusions sanguines dans le muscle cardiaque ; de la con- 
gestion des reins et de la muqueuse de l'intestin grêle, dont le 
contenu renferme du sang. Dans le sang des chiens qui 
prennent le charbon, on trouve, par ensemencement, des bacté- 
ridies 24 et 48 heures après l’inoculation. 

Elles sont même quelquefois assez nombreuses pour être 
décelées par l’examen microscopique. Lorsque la mort survient 
rapidement (le troisième jour par exemple), le sang, le foie, la 
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rate, l'épanchement péricardique, sontriches en bacilles comme 
chez le lapin ou le cobaye mort du charbon. Mais si le chien ne 
succombe qu'après un temps plus long, les bactéridies sont plus 
rares; on peut n’en pas trouver au microscope. Chez deux chiens 
qui moururent l’un le cinquième, l’autre le sixième jour après 
l'infection, ni le sang, ni la pulpe du foie ni celle de la rate ne 
fournirent de cultures. Dans ces cas, les animaux paraissaient 
avoir succombé à une véritable intoxication!, puisqu’au moment 
de leur mort il n’y avait plus dans leurs organes de bactéridies 
vivantes. 

La virulence de la bactéridie qui a fait périr un chien n’est 
pas diminuée pour le lapin. Les cultures, obtenues par l’ensemen- 
cement du sang ou de la pulpe du foie et de la rate des chiens 
qui ont pris le charbon, ont tué les lapins dans un temps qui a 
varié de 30 à 99 heures. Il semble que le passage par des chiens 
non réfractaires renforce moins la bactéridie que le passage par 
des chiens tout à fait résistants. Ainsi, la moyenne de la survie de 
23 lapins, inoculés, soit directement avec le sang ou la pulpe des 
organes des chiens charbonneux, soit avec les cultures qui en 
proviennent, a été de 46 heures, comme si le renforcement était 
d'autant plus marqué que la bactéridie éprouve plus de résis- 
tance à son développement et qu’elle a à lutter davantage. 

Puisque le charbon augmente de virulence par son passage à 
travers le chien, ne pourrait-on pas l’amener graduellement à un 
degré d'activité tel qu’il tuerait les chiens à tout coup ? M. Straus 
a observé que les chiens nouveau-nés prennent plus facilement 
le charbon que les adultes, et M. Bardach a trouvé que les 
chiens dératés étaient beaucoup moins résistants à l’inoculation 
dans les veines que ceux qui ont conservé leur rate. Il serait 
peut-être possible, en faisant passer la bactéridie par de jeunes 
chiens, puis par des chiens plus âgés, ou encore en l'inocu- 
lant à des chiens dératés, d'obtenir un virus mortel pour les 
chiens adultes. J'ai essayé d’atteindre ce résultat en faisant 
des passages de chien à chien; lorsque un des animaux de la 
série paraissait se rétablir, je le sacrifiais et je continuais l’expé- 
rience en injectant, dans le sang du chien suivant, la culture 


1. Nous ne pouvons accepter l'opinion de M. Arloing, à savoir que Les chiens sont 
très sensibles à la toxine charbonneuse. 
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obtenue avecles organes. En procédant ainsi, je n'ai pas réussi 
à préparer une bactéridie donnant à coup sûr la mortaux chiens. 
Je reprendrai ces essais en utilisant la réceptivité particulière des 
jeunes chiens. 

M. Bardach dit que les chiens périssent facilement lorsqu'on 
leur injecte des bactéridies dans le sang, après leur avoir intro- 
duit dans la circulation une émulsion de charbon de bois. 
J'ai répété cette expérience ; un chien de forte taille, très vigou- 
reux, a succombé au charbon après l'injection d’une dose relati- 
vement faible (2°°) d’une culture de bactéridie dans les veines : 1l 
avait reçu la veille, dans le torrent sanguin, 50° d'une émulsion 
de charbon de bois. L'émulsion était stérile, elle contenait des 
particules si ténues que Son introduction dans la circulation était 
sans danger. L’explication de cette action singulière d'un corps 
inerte comme le charbon de bois est sans doute dans ce fait, que 
les leucocytes absorbent très activement les parcelles charbon- 
neuses, et que leur réplétion les empèche d’englober les bactéri- 
dies, qui croissent alors sans obstacle. Quoi qu'il en soit, il est 
certain que l'injection préalable de l'émulsion de charbon de 
bois favorise l'infection. Cependant, si l'immunité du chien a 
été renforcée auparavant par une où plusieurs inoculations 
charbonneuses, l'introduction de la bactéridie dans les veines 
ne le fait pas périr, lors même qu’elle est précédée de celle de 
l'émulsion de charbon de bois (Voyez l'expérience n° 22). 

Bienfque je n’aie pas fait une étude spéciale de la phagocytose 
dans le charbon du chien, j'ai pu me convaincre que le sang des 
animaux infectés contenait beaucoup plus de leucocytes que 
celui des animaux sains, et que la destruction des bactéridies était 
très active, surtout chez les sujets réfractaires. M. Hess indique 
que chez les chiens, les phagocytes dévorent si vite les microbes 
que, déjà après 21 heures, on en cherchait vainement dans les 
organes. Pour ma part, dans un cas, je n'ai pu trouver de bacté- 
ridies dans les coupes du foie et de la rate d’un chien sacrifié 
18 heures après l'inoculation dans les veines. Chez un chien qui 
a succombé au charbon le troisième jour, les coupes du foie 
montraient par places des bactéridies toutes contenues dans les 
phagocytes. Dans d’autres endroits, à côté de bacilles englobés, 
on en voyait aussi de libres. Jamais les cellules du foie propre- 
ment dites ne renferment de bactéridies. L'examen de ces pré- 
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parations donnait l'idée d’une lutte très active entre les bactéridies 
et les leucocytes. Les bacilles ainsi englobés ne tardent pas à 
prendre un aspect gonflé, et à présenter des signes de dégénéres- 
cence, ce qui explique que les ensemencements des ædèmes ou 
des organes qui renferment des bacilles ayant ces apparences 
sont souvent inféconds. Il ne faut pas confondre la diminution 
de la vitalité des bactéridies avec l’affaiblissement de la viru- 
lence; les bactéridies qui ont subi l’action des phagocytes 
peuvent, quand on les transporte dans un milieu de culture, ne 
pousser qu'après un long retard, sans que l’on en puisse conclure 
qu’elles sont atténuées., MM. Metchnikoff et Haffkine ont prouvé 
expérimentalement que les leucocytes englobent des bacilles 
vivants, et que, tant que ceux-ci n'ont pas péri, ils ont toute leur 
virulence. 


IT 


Le même fait de l'augmentation de la virulence, s’observe 
aussi pour les bactéridies qui ont vécu quelque temps, non plus 
chez un animal naturellement résistant comme le chien, mais 
chez un animal sensible comme le lapin, après qu’on l'a rendu 
artificiellement réfractaire. J'ai vacciné un lapin contre le char- 
bon par la méthode de MM. Chamberland et Roux, et je me suis 
assuré, en lui inoculant le charbon, qu'il avait l’immunité. J'ai 
alors introduit sous sa peau un fil de soie chargé de spores de 
bactéridies. Ces spores provenaient d’une eulture qui tuait les 
lapins en 50 heures. Le lendemain, à l'endroit où les fils étaient 
insérés, il y avait de l'æœdème. Cet æœdème, ensemencé 22 heures 
après l’inoculation, donna une culture qui fit périr un lapin en 
moins de 40 heures. Le fil de soie fut retiré 48 heures après 
l’inoculation, et semé dans du bouillon. La culture ainsi obtenue 
tua un lapin en 30-36 heures. On s’assura encore à la fin de 
l'expérience que l’immunité du lapin vacciné était solide. II 
supporta, en effet, sans aucun malaise, l’inoculation d’un char- 
bon très virulent venant du chien. 


IL 
De ce que nous venons de dire, il résulte que la bactéridie 
qui a vécu chez un animal réfractaire n’a pas perdu sa virulence, 
que celle-ci, au contraire, paraît exaltée. L'opinion opposée n’est 
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pas fondée ‘. Cela était, d'ailleurs, à prévoir, si l’on se rappelle 
que le moyen le plus efficace de donner de la virulence à un 
microbe consiste à l’inoculer successivement à des animaux de 
plus en plus résistants. 

Si la virulence est, en partie, la propriété des microbes de 
former des substances toxiques chez les êtres vivants, ils conser- 
vent cette faculté quand on les introduit chez des sujets naturel- 
lement ou artificiellement réfractaires. En effet, tous les chiens 
et le lapin vacciné que j'ai inoculés du charbon ont eu de Fœdème 
et de la fièvre. Il aurait été bien surprenant de voir cesser cette 
faculté toxigène quand la bactéridie est transportée d’un terrain 
peu favorable dans un autre qui lui est mieux approprié. 

Ce n’est que lorsque l’immunité a été portée au maximum 
par des inoculations antérieures qu’une nouvelle introduction 
de virus est tout à fait sans effet. 

Un virus peut donc, sans s’affaiblir, séjourner dans l’orga- 
nisme d'un animal peu sensible à son action: bien plus, il pourra 
s’y renforcer: de sorte que s’il vient à pénétrer chez des êtres 
doués de réceptivité, il sera pour eux plus dangereux qu'avant. 

Conclusions : 


1° La bactéridie du charbon ne s’atténue pas par passage 
dans un animal naturellement réfractaire (chien) ou rendu arti- 
ficiellement résistant (lapin). 

2° La bactéridie, en passant par un animal réfractaire, se 
renforce, et dans une mesure parfois assez grande. 

3 Cette exaltation de la virulence se fait, tant dans l’æœdème 
produit par une inoculation sous-cutanée, que dans le sang et la 
rate, après une injection intra-veineuse. 

4° Chez les chiens non réfractaires, l'augmentation de viru- 
lence est irrégulière. 

5° [n’y a pas d'augmentation de virulence dans les cultures 
en bouillon. k 

6° Aucun des chiens de nos expériences ne s’est montré 
absolument réfractaire au charbon. | 

1° Une injection antérieure, par voie sous-cutanée ou intra- 


4. MM. Pasteur et Thuillier nous ont appris que le virus du rouget qui a passé 
par le lapin est devenu moins meurtrier pour le porc. Ce résultat n’est pas en 
contradiction avec les nôtres, Car, dans le cas du rouget, le lapin n’est pas un 

imal réfractaire, il est même plus sensible à la maladie que le porc. 
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veineuse, renforce l’immunité du chien jusqu’à la rendre absolue. 
8° La résistance des chiens à l’inoculation intra-veineuse est 
moindre qu’à l'inoculation sous-cutanée. 

9 Les chiens noirs sont beaucoup moins réfractaires au 
charbon que les autres. 

10° Certains chiens succombent à la suite de l’inoculation du 
charbon, sans qu'on trouve de bactéridies à l’autopsie. 

119 Chez les chiens absolument indemnes, les bactéridies ont 
disparu déjà après 18 heures, On les retrouve après 24 heures 
dans le sang, et après 3 jours dans la rate, chez les chiens qui 
ont l’immunité naturelle. 


RÉSUMÉ DES EXPÉRIENCES 


Exp. I. — Chien no 1, adulte noir, poids 45,9k. Inoculé le 10 février 


à à heures du soir, sous la peau de la cuisse, avec le sang du cœur du lapin 
no 8, mort du charbon 50 heures après l'infection. 


Le 10 11 12 13 fév. 
Temp'e 40.6 AA. 40.7 41.6 


OEdème, diarrhée et convulsions. Mort le 14, entre 7 et 8 heures du 
matin. 

Autopsie. — Au point d’inoculation, œdème s'étendant jusque sous le 
ventre. Rate et foie hyperémiés. La rate n’est pas augmentée de volume, 
elle est assez ferme. 

4% heures après l’inoculation, on a puisé un peu de liquide de l’ædème, qui 
est peu riche en bâtonnets, puisqu'on n’en trouve pas sur deux préparations 
examinées au microscope. Ensemencé dans du bouillon, cet œdème donne 
une Culture qui fait périr les lapins (12 et 13) en 40 heures. 

Du liquide de l’æœdème, recueilli après la mort du chien, est injecté à des 
lapins qui n’éprouvent aucun mal; semé dans du bouillon, il ne donne pas 
de culture. Le sang du cœur donne une culture qui tue le lapin (13) en 
16 heures. Sur plusieurs coupes colorées de la rate, on n'a pas vu de 
bactéridies. 


Exp. IL — Chien n° 2. Adulte brun, poids 14,8k. Inoculé comme le 
précédent. 
Le 40 LME ONU ED AT: 1850: 


Tempre . 40.6 40.3 41.7 39.9 41.8 40.8 39.9 39.4 


Ce chien a eu un fort œdème, mais s’est rétabli. 

21 heures après l'infection, l’œdème montre au microscope beaucoup de 
bactéridies : les unes prennent hien la couleur, les autres sont granuleuses 
et se colorent mal. Beaucoup de leucocytes contiennent des bacilles dans 
leur intérieur. Parmi les bâtonnets ainsi englobés, les uns se colorent bien, 
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les autres sont peu feintés et manifestement dégénérés. 11 y a plus de bac- 
téridies libres que de bactéridies dans les cellules. L'œdème de 21 heures 
donne une culture qui, inoculée à un lapin (no 9), le fais mourir en 
36 heures. 

L'œdème, pris 41 heures après l'injection, contient des bacilles libres et 
des bacilles dans les cellules. Un leucocyte en est absolument rempli. Les 
bactéridies qui sont dans l’intérieur des cellules sont mal colorées et dégé- 
nérées. Cet œdème ne donne pas de culture 

Le 6 mars, le chien est tout à fait bien portant; on l'inocule de nouveau 
par injection, dans la chambre antérieure de l'œil, de spores charbonneuses, 
suspendués dans de l’eau. Ces spores, provenant d’une culture faite avec le 
sang d'un chien charbonneux, ont été chauffées à 680 pendant une demi- 
heure. Les jours suivants, il se produit un hypopion qui se résorbe bientôt et 
a disparu le 11 mars. La température de l’animal reste le 6 et le 7 mars 
à 39.7; elle monte le 8 à 39,9 et le 10 à 40.0. L’humeur aqueuse de l'œil 
inoculé fut ensemencée sans résultat; il est vrai que l’on n’a pas aspiré le 
liquide de l'hypopion. Le 11 mars ce chien est sacrifié. On ne trouve à l'au- 
topsie aucune lésion. 


Exp. IL. — Chien n°3. Adulte blanc, poids 5*. Inoculé le 17 février, à 
2 h. 20 du soir, sous la peau de là cuisse, avec le sang du lapin 43. (Voir 
Exp. I.) Mort en 76 heures. 

Ce chien a de l’œdème le 18 février. Une petite quantité du liquide de 
l'ædèn'e est ensemencée le 18 février à 10 heures du matin; elle ne donne 
pas de culture. Dans 6 préparations du liquide de l’œdème on ne trouve 
qu'une bactéridie. 

Le 17 18 419 20 21 22 924 95 fév. 
Temp®,,,:39.9 *. 41.8 413.4 41.3, 39:24: 39.410390 2890 


Exp. IV. — Chien n° 4. Agé de 2 à 3 ans, blanc tacheté de brun. 
Poids 5k. Inoculé le 18 février, à 10 h. 30 du matin, sous la peau de la 
cuisse, avec une Culture du sang du chien n° 4, qui a tué le lapin 13 en 
76 heures. 

Le lendemain le chien a de l'œdème. Une prise faite dans l’æœdème, 
48 heures après l’inoculation, donne une culture qui tue le lapin 16 en 
60 heures. L'ædème puisé le 21 ne montre aucune bactéridie au microscope 
et ne se cultive pas. Le 22, nouvelle prise; on fait trois préparations : l'une 
contient $ bâtonnets libres et bien colorés, et deux cellules renfermant des 
bacilles. Cette prise, ensemencée, donna deux cultures qui tuèrent le lapin 47, 
pesant 1,920 grammes, en 23-25 heures, et un cobaye en 27 heures. La culture 
inoculée au cobaye contenait quelques streptocoques, mais dans le sang du 
cobaye on ne voyait que des bactéridies. Ce sang tua le lapin 14 en 22-23 heures. 
Le sang de ce lapin fournit une culture qui tua le lapin 18 en 66 heures et 
le lapin 19 en 40 heures. 

Les ensemencements faits plus tard avec l'œdème du chien restèrent 


stériles. La peau se gangrena au point d’inoculation sous l’action de microbes 
étrangers. 
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Le 48 19 20 24 99 9% 95 927 fév. 17 mars. 
Temp'® 40.6 40.0 40,0 40.7 40.7 41.5 40.7 40.4 40.7 


L'animal fut sacrifié le 1% mars, on ne trouva aucune lésion; le sang 
et les organes ensemencés ne donnèrent pas de culture. 


LU 


Exr. V. — Chien no 5. Jaune, âgé de 2 à 3 ans. Poids 6,1%. Inoculé le 
3 mars, à 40 heures du matin, sous la peau de la cuisse, au moyen d'un fil 
de soie, chargé de spores venant d’une eulture obtenue avec le sang du 
lapin n° 8. (V. Exp. I.) Le 3, le 4et le 5 mars, les températures sont : 40.3, 
-39.7 et 39.8. Il n'y à pas de réaction locale. Le 4, on retire le fil de soie qui, 
ensemencé dans du bouillon, donne une culture. Celle-ci inoculée à un 
lapin (21) le tue en 40 heures. 

Le 10 mars, ce chien, qui est tout à fait bien portant, est inoculé de nou- 
veau. Il recoit sous la peau de la cuisse gauche {ce du sang du chien n° 1, et 
sous la peau de la cuisse droite, du sang d’un lapin n° 20 qui a succombé 
au charbon en 26 heures (V. Exp. VI). L'œdème est très peu marqué à 
gauche, il est très étendu à droite. 

Le 11 mars, on fait une prise dans l’æœdème de la cuisse droite. Sur trois 
tubes ensemencés, un seul donne une culture qui tue le lapin 27 en 48 heures. 
Au microscope, cet œdème montrait quelques bâtonnets qui prenaient bien 
la couleur. 

Le 10 11 12 15 29 30 31 mars, 
Temp'° 40.3 40.9 41.3 39.0 40.0 40.1 39.5 


Les prises faites dans la suite ne montrèrent aucune bactéridie au 
microscope; ensemencées, elles ne donnèrent pas de culture. 

Le chien fut sacrifié le 31 mars; on ne trouva aucune lésion à l’autopsie. 
Le sang et les organes ensemencés ne donnèrent aucune culture. 


Exp. VI. — Chien n° 6. Adulte, brun foncé rayé de blanc. Poids 6,5k. 
Inoculé, le 3 mars à 10 h. 30 du matin, sous la peau de la cuisse gauche, 
avec de la pulpe de la rate du lapin 14 (chien 4), et, sous la peau de la cuisse 
droite, avec du sang du même lapin. 

Le 4 mars, œdème marqué aux deux cuisses. On fait une prise dans la 
cuisse droite. L’æœdème contient des bâtonnets; de trois ensemencements, un 
seul donne une culture qui tue le lapin (20) en 25-26 heures. L'ensemen- 
cement de l’æœdème de la cuisse donne une culture qui tue un cobaye en 
30 heures. Le sang de ce cobaye est inoculé à un autre cobaye et à un lapin 
qui meurent, le premier en 30 heures, le second en 28 heures. Une autre 
culture de l'ædème de la cuisse gauche tue un lapin en 30 heures, 

Le 5 mars, quatre préparations faites avec l'ædème de la cuisse droite 
ne montrent pas de bactéridies. 

Les préparations faites avec l’æœdème de la cuisse gauche contiennent un 
assez grand nombre de bâtonnets, les uns libres, les autres dans les cellules. 
L'ensemencement de cet œdème fournit une culture qui tua un lapin en 
60 heures. 

Le 6 mars, on trouve dans les préparations de l'œdème de la cuisse 
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droite des leucocytes qui renferment des bâtonnets dégénérés. Cet œdème 
ne cultive pas. 


Le 3 4 5 6 1 8 10 mars. 
Temp'® 39.8 42.0 41.8 413 41.3 40.7 39.4 


Les œdèmes disparurent et le chien se rétablit. 


Exp. VI. — Chien n° 21. Adulte brun bariolé. Poids 11,8k. Recoit le 
27 avril, à 10 heures du matin, sous la peau, 1 du sang défibriné du 
chien 19. 

Le 29, il y a de l’œdème au point d’inoculation. Du liquide de l’'œdème, 
ensemencé à 10 heures du matin, donne une culture qui tue le lapin (45) en 
72 heures, et le lapin (46) en 74 heures. 

Les ensemencements faits plus tard avec l'œdème restèrent stériles, 


Le 91 29 23 24 25" 926 avril: 
Temp'° DJ AD 0 SA DO RES CNT NE 09 


Il y a eu un peu de gangrène de la peau au point d’inoculation. 

Le 29 avril, l'animal est bien rétabli. On lui injecte, sous la peau de la 
cuisse du côté opposé à celui où a été faite la première inoculation, {ce de 
culture de charbon, ensemencée avec des spores provenant du sang du 
chien 19. 

Les jours suivants, il n’y a pas de réaction locale, et la température est le 
29 de 38.8; le 30 de 38.7; lè 197 mai de 38.8. On sacrifie le chien le 2 mai, 
on ne trouve aucune lésion à l’autopsie. 


Exr. VIf. — Chien no 7. Adulte gris. Poids 11,4%. Le 12 mars, à 
6 heures du soir, injection intra-veineuse de {ce de sang défibriné des lapins 
10, 24 et 25, morts respectivement en 60, 30 et 36 heures. A la suite de 
l'inoculation, il y a de l'œdème de la cuisse et un peu de gangrène de la 
peau. Un ensemencement de l’œdème, fait 40 heures après l'infection, a 
donné une culture que l’on n’a pas inoculée, 

Le sang ensemencé les 13, 14 et 16 mars n’a pas donné de culture. 


Le 19 43 14 45 17 18 19 90 mars. 
Temp'° 39.8 41.3 40.5 40.6 40.7 39.1 39.1 39.4 


L'animal reste bien portant. 


Exe. VIIL — Chien n° 8. Vieux, noir, poids 12,1%. Inoculé comme le 
précédent. Le 13, œdème au point d’inoculation. Le 13 mars, le sang ense- 
mencé donna une culture qui tua le lapin 32 en 36 heures. Les prises de 
san faites dans la suite restèrent stériles. 

Le 15, une préparation faite avec l'œdème montre 2 bâtonnets, l'un 
bien coloré, l’autre pâle. Un peu d'œdème semé dans du bouillon ne donne 
pas de culture. 


Le 42 13 14 15 17 mars. 
Temp'e: 403 40.3 41.5 42,3 40.3 


L'animal a de la diarrhée, de l'urine sanglante ; il meurt le 18 mars à 
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1 heure du soir. A l’autopsie, on remarque des ecchymoses sur les poumons 
et sur le cœur, un épanchement séro-sanguinolent dans le péricarde 
(300ec environ). Le sang n’est pas coagulé. Le foie est augmenté de volume 
et hyperémié. La rate est grande, de couleur foncée, et cependant de 
consistance assez ferme. La vessie est vide et normale. Les reins sont 
hyperémiés. 

Le sang, la rate et le liquide du péricarde sont ensemencés et ne donnent 
pas de culture. 


Exe. IX. — Chien no 9. Adulte blanc. Poids 7,2%, Inoculé le 17 mars, à 
{1 heures du matin, dans la veine saphène, avec 4cc5 de sang défibriné du 
lapin 98. 
Le ITA 18 19 .. 20 mars. 
Tempr'? 39.7 40.3 42.0 41.7 


Du sang pris Le 43, 24 heures après l'injection, donne une culture qui tue 
un cobaye en 30 et 36 heures. 

Comme l'animal parait devoir se rétablir, on le sacrifie, le 20 août, à 
3 heures du soir. On trouve à l’autopsie un épanchement dans le péricarde 
(100c environ). On ensemence dix tubes de bouillon avec le sang, la pulpe 
de la rate et le liquide péricardique. Deux tubes ensemencés avec la rate 
donnent une culture, les autres sont stériles. Une de ces cultures tua le 
lapin (26) en 30 heures, l’autre le lapin (30) en 21 heures. 

Des coupes du foie ne montrèrent pas de bâtonnets. 


Exp. X. — Chien n° 40, Adulte, noir. Poids 12,2%, Inoculé le 22 mars, à 
10 heures et demie, dans la veine saphène, avec 15cc de la culture de la rate 
du chien 9. La température monte de 40.7 à 42.5 le 23 mars. Le chien meurt 
le 25 mars, à 40 heures du matin, après avoir eu de la diarrhée, A l'autopsie 
le sang est noir, non coagulé, Le foie est fortement hyperémié, la rate 
augmentée de volume et molle, les reins congestionnés. 

Le 24, à 10 heures et demie du matin, on fait une prise de sang. Dans une 
préparation de ce sang on trouve 6 bâtonnets, libres, bien colorés, et beau- 
coup de leucocytes. Ce sang donne une culture qui tue le lapin (29) en 
50 heures. 

Le sang recueilli le %5, à l’autopsie, fourmille de bactéridies; de même le 
foie et la rate sont très riches en bacilles. Tous les ensemencements faits 
avec le sang et les organes sont féconds. Le sang, directement inoculé à un 
lapin (31) le tue en 30 heures, deux autres lapins et un cobaye en 30 heures. 

Les coupes de la rate montrent des bactéridies en abondance. 


Exe. XI. — Chien, n° 11. Adulte brun tacheté, poids 8,7%. Inoculé dans 
la veine, avec A18cc de la même culture que le précédent. Température : le 
29, 39.9; le 24, 41.7. On le sacrifie le 24 à 11 heures du matin. Rien de remar- 
quable à l’autopsie. Rate résistante, peu foncée ; foie hyperhémié. 

Le 22 et le 24, on ensemence du sang qui ne donne pas de culture. A 
l’autopsie on ne trouve pas de bâtonnets dans les organes : neuf ensemen- 
cements faits avec la pulpe des organes restent stériles. 


538 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


Exe. XII. — Chien n° 12. Adulte gris, poids 8,710%. Recoit le 24 mars, à 
5 heures du soir, dans la veine saphène, 4° d’un mélange de sang défibriné 
et de pulpe splénique du chien 41, après séjour de 6 heures à l'étuve. L’ani- 
mal ne paraît pas malade, et sa température, qui est de 40. le 24, tombe 
à 39.9, 39.9, 39.7 les jours suivants; ce qui n'est pas étonnant puisque la 
pulpe et le sang injectés n’ont pas donné de culture. 

Le 95 et le 26, on ensemence du sang qui ne pousse pas. 

Le 29 mars on injecte dans les veines de l'animal, qui paraît bien por- 
tant, 20cc de la culture du sang du chien 10. Le 31, tristesse, soif et diarrhée, 
temp. 41.2; du sang puisé dans une veine à 10 heures du matin donne des 
cultures. 

Le 4® avril, l'animal est très malade, sa température est tombée à 38.0, 
Il meurt le même jour à 2 heures de l’après-midi. À l’autopsie on trouve 
la rate molle et augmentée de volume, le sang est épais, presque noir. Dans 
une préparation du sang, on voit 6 bactéridies, dans une autre 2; dans une 
préparation de la rate on en trouve 4. Les ensemencements faits avec le 
sang et la pulpe des organes sont tous féconds. Le sang inoculé à un lapin 
(34) le tue en 36 heures. (V. Exp. 14.) 


Exp. XIII. — Chien n° 43. Agé de 6 mois, jaune. Poids 5,270, Inoculé 
le 25 mars, à 2 heures 30 minutes du soir, dans la veine saphène, avec 
2ec d'un mélange de sang défibriné et de pulpe de la rate du chien 40. Les 
Jours suivants il y a de l'œdème au point d’inoculation. Le 27 l’animal est 
enrhumé. 

5 26 27 28 mars. 
1.1 415 41.0 


On le sacrifie le 28 à 9 heures du matin; la rate n’est pas congestionnée 
et, au microscope, on ne trouve de bactéridies ni dans le sang ni dans la 
rate. Sur 8 ensemencements faits avec le sang et la rate, un seul est fécond. 
Cette culture tue un lapin (32) en 33-39 heures. Dans les coupes des organes 
on n'a pas trouvé de bacilles. 


Exp. XIV.— Chien n°14. Adulte, jaune, 11,4%. Inoculéle29 mars, à 11 heures 
du matin, dans la veine saphène, avec 25ce d'une culture récente du chien 10: 
c’est la même culture que celle qui a été injectée le même jour au chien 12. 
La température, qui était de 39.5 le 29, s'élève à 41,7 le39, et à 41.8 le 31 mars. 
Des prises de sang faites le 30 et le 31 sont ensemencées sans résultat. Le 
31, on sacrifie l'animal à 2 heures du soir. Rien à noter à l’autopsie : quatre 
ensemencements faits avec la pulpe de la rate donnent quatre cultures, 
l'une d'elles, noculée au lapin 35, le fait mourir en 29-30 heures. 


Exp. XV. Chien n° 15. Adulte jaune et noir. Poids 7,1. A recu. le 
1 avril, à 3 h. 30 du soir, dans la veine saphène, 2e du mélange défibriné 
du sang et de la pulpe de la rate du chien 12. 

Des prises de sang sont faites le 9, le 3, le 4 et le 5 avril; elles ne donnent 
aucune culture. L'animal est très malade, il a de la dyspnée. } 


SUR LA VIRULENCE DE LA BACTÉRIDIE CHARBONNEUSE. je 


Le 4er 9 3 4 5 8 EU 
Temp'e 40.4 40.1 39.9 41.8 192050 39.9. 


Le 8 avril, il paraît se rétablir ; on le sacrifie le 10 avril, à 44 heures du 
matin. On trouve 150cc de liquide dans le péricarde, et un infarctus hémor- 
ragique dans la paroi du ventricule gauche, L'examen microscopique ne 
montre aucune bactéridie dans la pulpe des organes, ni dans les coupes. 
Le sang et les organes ensemencés ne donnent pas de culture. 


Exp. XVI. — Chien n° 46. Vieux, noir, avec des taches blanches. Poids 
7,950%. Inoculé le 4 avril, à 11 heures du matin, dans la veine saphène, 
avec cc d’une culture provenant de spores issues du sang du chien 12. 
La température monte de 39.4 le 4, à 40.7 le 5. Il y a de l’œdème au point 
de l'injection. Le 5 avril, une préparation de l’œdème montre beaucoup de 
bactéridies libres et de nombreux leucocytes qui ne renferment pas de 
bacilles. L’æœdème recueilli Le 5 et le 6 donne des cultures. 

L'animal succombe le 7 avril, à 5 heures et demie du soir. La rate est 
augmentée de volume, molle et de couleur foncée. Il y a une péricardite 
fibrineuse avec épanchement (100). Le foie est hyperémié, et on voit de 
petites ecchymoses dans la museulature du cœur. La sérosité du péricarde 
est très riche en bactéridies ; le sang et la pulpe de la rate en contiennent 
aussi beaucoup, moins cependant que le liquide péricardique. 

Le sang, inoculé au lapin 33 pesant 1,880%, le tue en 18-19 heures. Le 
sang du chien, semé sur gélose, donne des spores; ces spores, cultivées dans 
un mélange de sang de chien et de bouillon, fournissent des cultures qui 
font périr le lapin (36) en 24 heures, le lapin (38) en 49 heures, le lapin (39) 
en 23 heures, le lapin (50) en 46 heures et le lapin (60) en 40 heures. Une 
autre culture de ces spores dans de la sérosité péricardique tue le lapin (31) 
en 60 heures. 

Dans les coupes du foie du chien n° 16, on trouve dans l'intérieur des 
phagocytes (macrophages et microphages) des bacilles dégénérés, pâles et 
gonflés pour la plupart; quelques-uns prennent encore bien la matière 
colorante. Dans certains points les bacilles sont libres, dans d’autres on 
yoit des bacilles englobés et des bacilles libres. 


Exe. XVIL — Chien no 17. Agé d’un an, noir. Poids 8 kilogrammes. 
Inoculé le 8 avril, à 11 heures du matin, dans la veine saphène, avec 2ce du 
sang défibriné du chien 16. Le 9 et le 10 on fait des prises de sang qui res- 
tent stériles. Les températures sont du 8 au 11 avril : 39.9, 41.8, 40.9, 
40.2. Le 11, on sacrifie le chien; on ne trouve aucune lésion à l’autopsie. 
Les ensemencements faits avec le sang et les organes restent stériles. 


Exr. XVII —: Chien no ‘18. Adulte jaune, poids 8,7“. Inoculé le 
12 avril, à {1 heures du matin, dans la veine saphène, avec 5tc d'une culture 
du sang du chien 16. Les températures sont : le 12, de 39.4; le 14 de 41.2; 
le 15 de 40.2; on sacrifie l'animal le 45; rien à l'autopsie. 

Le sang puisé pendant la vie et après-la mort n'a pas donné de culture. 
Sur cinq ensemencements de sa pulpe splénique, un seul est fécond et tue le 
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lapin (40) en 44 heures. On ne trouve pas de bactéridies dans les coupes 
du foie et de la rate. 


Exp. XIX. — Chien n° 19, Adulte noir, poids 45,7%. A reçu le 17 avril, à 
11 heures du matin, dans la veine saphène, 8ec d’une culture de charbon, 
âgée de 24 heures et faite dans un mélange de bouillon et de sang de chien. 
Cette culture avait été ensemencée avec des spores provenant du sang du 
chien 9. Le 19, le chien est très triste, il a de la dyspnée. 


Le 17 18 49 90 avril. 
Tempre 39.3 41.3 42.9 40.2 


Le chien meurt le 21 avril, à 8 heures du matin. A l’autopsie on trouve 
la rate de couleur foncée, augmentée de volume et molle. Le sang est mal 
coagulé. Il y a beaucoup de bactéridies dans le sang. Dans une préparation 
du sang, on trouve trois leucocytes qui renferment des bacilles englobés. 
Les ensemencements faits avec le sang et la pulpe des organes sont tous 
féconds. Le sang du chien 19, inoculé à un lapin 4, du poids de 
2,120 grammes, le fait périr en 54 heures. Il tue en 24 heures et demie un 
lapin 42 du poids de 4885 grammes. Une culture sur gélose de spores 
issues de ce sang tue le lapin 47 en 72 heures. Une culture de la rate, 
dans du sang de chien réfractaire, tue le lapin 52 en 96 heures. 


Exp. XX. — Chien n° 20. Adulte, jaune, poids 14 kilogrammes, a recu 
dans les veines, le 21 avril, à 8 heures du matin, 3° du sang défibriné du 
chien 19. 


Le 21 29 25 24 29 26 avril. 
Temp'e 39.9 40.7 41.3 41.6 41.8 40.8 


Le 22, il y a de l’æœdème au point d'injection. Le sang recueilli le 22, 
24 heures après l'inoculation, ne montre pas de bactéridies au microscope, 
mais il donne une culture qui tue le lapin 44 en 54 heures, et le lapin 49 
en 99 heures. Les prises du 23, du 24 et du 25, ensemencées, sont stériles. 

L'animal à de la dyspnée, il meurt le 27 avril à sept heures du matin. 
A l'autopsie, on trouve le foie et la rate hyperémiés, un épanchement 
séro-sanguinolent (400cc) dans le péricarde, des ecchymoses dans la muscu- 
lature du cœur. On ne trouve pas de bactéridies au microscope, ni dans le 
sang, ni dans la rate, ni dans le liquide péricardique. Les ensemencements 
de la pulpe des organes, du sang et du liquide péricardique, n'ont pas 
donné de culture. Des coupes du foie et de la rate ne montrent pas de 
bactéridies. 


Exr. XXII — Chien n° 22. Adulte noir, poids 14,8X. Reçoit le 29 avril, 
à 10 heures du matin, dans la veine saphène droite, 2€ d'une culture 
récente ensemencée avec des spores provenant du sang du chien 19. Cette 
culture inoculée à un lapin le fait périr en 72 heures. 
Il se forme de l'œdème au point d'inoculation, et l'animal est très 
malade. | : 
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Le 99 30 avril 4er à) 3 4 D CT mMAT 
Temp" 40.7 41.7 41.8 42.4 40.8 20.7 39.6 44.4 39.7 


Le 2 mai, on fait des préparations avec l'œdème ; elles montrent un grand 
nombre de leucocytes ayant englobé des bacilles. 

Parmi les bactéridies contenues dans les cellules, quelques-unes à peine 
se colorent: là plupart sont pâles, gonflées, dégénérées, on trouve des leu- 
cocytes qui renferment 4 et 6 bâtonnets. Il y a quelques bacilles libres, les 
uns dégénérés, les autres prenant encore la couleur. Le liquide de l’'œdème, 
inoculé directement au lapin 48, ne lui cause aucun mal; semé, ilne pousse 
pas. 

Les prises de sang du 1 et du 2 mai n’ont pas donné de cultures. 

Le 7 mai l'ædème est résorbé, Le 8 mai, le même chien recoit dans la 
veine saphène gauche 2%, et, sous la peau du ventre, 1 d’une culturo 
récente ensemencée avec des spores provenant du sang du chien 49. 

Il se forme sous le ventre, au point d'inoculation, un gros œdème : 


Le 8 9 10 19,15 mar. 
DeMpes ss 0 5908 203 0 20/5020 


Le 9 et le 10 on fait une prise de sang, qui ne donne pas de culture. 
Le 10, dans une préparation de l'œdème, on trouve une seule bactéridie 
dégénérée. 

L'æœdème ne se résorbe pas et il persiste une tuméfaction, bien que 
l'animal soit tout à fait rétabli. Cette tuméfaction est causée par un épan- 
chement sanguin. Dans ce kyste hémorragique, on trouve, le 20 mai, trois 
leucocytes contenant des bacilles. Le contenu de ce kyste ensemencé ne 
pousse pas. 

Le 17 mai, à 40 heures du matin, on injecte dans une veine saphène de 
ce chien 40% d’une émulsion fine et stérile de charbon de bois (faite en 
suspendant 5 grammes de charbon extrêmement ténu dans 100 grammes 
d'eau et passant sur un linge). 

Le 19 mai, on lui injecte dans les veines 5ce d’une culture récente ense- 
mencée avec des spores provenant du chien n° 16. Cette injection ne paraît 
produire que peu d'effet sur l'animal. 


Le 47 18 1 20 21 mai. 
Temp2439:8:439:9%,40-200,40526395 


On sacrifie le chien le 21 mai à 3 heures du soir. On ne trouve aucune 
lésion. Les ensemencements faits avec la pulpe des organes ne poussent pas. 
Des coupes du foie montrent des leucocytes remplis de grains de charbon, 
mais pas de bactéridies. 


Exp. XXIIL. — Chien n° 93. Un an, gris. Poids 8,3%, Recoit le 8 mai dans 
la veine saphène, à 10 heures du matin, 2 de la culture qui a été injectée, 
à la même date, au chien 22. Cette culture a tué le lapin 32 en 96 heures. 

Il se produit de l’æœdème au point d'injection. 
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Le 9 mai, le sang et l'œdème ensemencés ne donnèrent pas de culture. 

Le 10 mai, on trouve au microscope deux bactéridies libres dans une 
préparation de l'ædème. Cet æœdème donne une culture qui tue le lapin 48 
en 71 heures. Les ensemencements faits plus tard avec l'œdème restèrent 
stériles. 

Le 40 mai, on retira d'une veine plusieurs centimètres cubes de sang qui 
furent injectés sous la peau d’un lapin (53), qui resta en bonne santé. 
Les températures du chien montrent qu'il a très peu souffert de l’inocu- 
lation. | 


-4 


Le 8 9 10 mai. me 
Temp'e 40.1 40.0 40.0 


Le 4° juin, on injecte à 2 heures du soir, dans les veines du même chien, 
ce d’une culture récente de charbon, ensemencée avec des spores provenant 
du sang du chien 46. En même temps, on lui inocule {°c de la même culture 
sous la peau. L'animal n'est pas malade après l'inoculation. Il est sacrifié 
le 2 juin à 8 heures du matin. Avec la pulpe du foie et de la rate on fait 
8 ensemencements qui ne donnent pas de culture. Au point d'inoculation, 
sous la peau, il n'y a pas d’œdème, le tissu cellulaire ensemencé ne cultive 
pas. Des coupes du foie ne montrent aucun microbe. 


Exr. XXIV. — Chien n° 24. Adulte, jaune. Poids 17,75%. Le 16 mai, à 
{0 heures du matin, ce chien, très vigoureux, reçoit dans une veine saphène « 
50ce d’une émulsion stérilisée de charbon de bois (50 grammes dans 100c de 
solution de sel marin à 1/2 0/0). Le 17 mai, on injecte dans une veine 
2e de culture. 


Le 16 17 LS 19 20 21 mai. 
Tempre 39.9 39.8 40.7 40.5 40.5 40.5 


L'animal a de la diarrhée, il meurt le 22 mai à 10 heures du matin; à 
’autopsie, on trouve deux ecchymoses assez étendues dans les museles ; 
abdominaux. Le foie et la rate sont augmentés de volume et hyperémiés. 
Dans le péricarde, il y à un épanchement sanguinolent de 100cc environ; 
nombreuses ecchymoses dans les muscles du cœur. La partie supérieure de 
l'intestin contient un liquide sanglant, la muqueuse est enflammée. Au 
microscope, on trouve quelques bactéridies dans ce liquide du péricarde, 


mais pas dans le sang ni dans la pulpe des organes. F1 
c r . . . . | ,48 

Cependant, le foie et la rate ont donné des cultures ainsi que le liquide 
du péricarde. + 


Le sang injecté directement à un lapin 53 l'a tué en 120 heures. Plus 
sieurs centimètres cubes de sang ensemencés ne donnèrent pas de culture. ; 
Le liquide du péricarde fit périr le lapin 35 en 50 heures et un cobaye 
en 36 heures. De la pulpe de la rate inoculée à un lapin 54 le tua en à 


60 heures. La culture de cette rate fit périr le lapin 59 en 48 heures. 
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Personnes traitées mortes de la rage. 


M°° Dusois, née RepeRRE, Joséphine, 70 ans, de Locquignol (Nord). 

Mordue le 15 juin 1890, par un chien reconnu enragé, d’après les 
renseignements recueillis et à l’autopsie, par M. Moutier, médecin-vété- 
rinaire au Quesnoy. 

M°° Dubois a, sur la partie supérieure centrale du crâne, une mor- 
sure pénétrante, ayant beaucoup saigné, et deux autres morsures 
assez pénétrantes, ayant saigné, à la main gauche. Les blessures ont 
été cautérisées à la pierre infernale, deux heures et demie après l’acei- 
dent. 

M"° Dubois a été mise en traitement le 17 juin ; elle a quitté l’'Ins- 
titut le 6 juillet. 

Les premiers symptômes de la rage se sont manifestés le 10 juil- 
let (4 jours seulement après la fin du traitement), et la mort est surve- 
nue le 14 juillet. 

Trois autres personnes, mordues par le même chien, et traitées 
également à l’Institut Pasteur, sont en bonne santé. 

DéGEaw, Albert, 31 ans, de Sainte-Livrade (Lot-et-Garonne). Mordu 
le 3 juin 1890, par un chien mis en observation à partir de cette date, 
et mort spontanément le 8 juin, sans que les vétérinaires aient pu se 
prononcer sur sa maladie. 

Ce chien avait été mordu quelque temps avant par un chien errant; 
devenu agressif, il a mordu une autre personne, un chien, des poules 
et a tué une oie. 

Dégean présente cinq morsures à la main gauche : quatre, ayant 
beaucoup saigné, mesurant toutes l'étendue d’une grosse lentille, à la 
partie médiane de la face dorsale de la main; la cinquième, ayant 
également beaucoup saigné, de l'étendue d’une pièce de 20 centimes, 
à la face palmaire de la même main. 

Ces blessures ont été cautérisées an fer rouge par un médecin, une 
heure après l’accident. 

Dégean a été mis en traitement le 7 juin, il à quitté l'Institut le 
26 juin. Les premiers symptômes de la rage se sont manifestés le 
2 août, et la mort est survenue le 6 août. (Renseignements fournis 
par M. le D' Gaumeton, de Sainte-Livrade.) 

La personne mordue par le même chien que Dégean, et traitée à 
l'Institut Pasteur, est en bonne santé, 
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STATISTIQUE { DU TRAITEMENT PRÉVENTIF DE LA RAGE. — JUILLET A890. 


Morsures à la tête { simples. . . .. 
et à la figure | multiples... 
Cautérisations efficaces 
— inefficaces 
Pus de cautérisation. 
{ simples 
t multiples . . 
Cautérisations efficaces 
—- INBNNICACES EN. 
Pas de cautérisation 
Morsures aux mem- | simples... .. 
bres et au tronc multiples .. .. 
Cautérisations efficaces 
inefficaces 
Pas de cautérisation 
Habits déchirés 
Morsures à nu 
Morsures multiples en divers points du 
CARDSIN 1e tale oh est 
Cautérisations efficaces . . 
— inefficaces 
Pas de cautérisation LA ONE 
HODitS déCRATÉS AE SE NE Ne 
Morsure à nu. . . .. 


Morsures aux mains 


Or & CO ND 


( Français et Algériens . 
| Etrangers 


Totaux. 


TOTAL GÉNÉRAL 


4. La colonne À comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 131 fois; chats, 
43 fois; chevaux, 2 fois; porcs, 2 fois; mule, 1 fois. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. : 2 
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CONTRIBUTION 
A L’ÉTUDE DE LA MALADIE INFECTIEUSE DES PORCS 


CONNUE SOUS LES NOMS DE 
HOG-CHOLÉRA, SVINPEST, PNEUMO-ENTÉRITE INFECTIEUSE 
Par M. Le Dr SELANDER, DE STockoLu. 


(Travail du laboratoire de M. Roux à l’Institut Pasteur,) 


Il y a environ deux ans que j'ai publié le résumé de quelques 
expériences sur le microbe qui cause la maladie infectieuse des 
porcs, appelée en Suède svinpest ‘. Cette affeclion est sans doute 
identique avec celle que M. Salmon a décrite sous le nom de 
hog-choléra, et que MM. Corail et Chantemesse ont étudiée sous 
celui de pneumo-entérite des porcs. Les savants que je viens de 
citer partagent aussi cette opinion. M. Salmon, qui a eu l’occa- 
sion de faire des expériences comparatives avec le bacille de la 
suinpest de Suède et celui du hog-choléra d'Amérique, ne résout 
cependant pas la question. Les souris, les lapins et les porcs se 
sont montrés réfractaires au virus suédois qu'il leur a inoculé. 
M. Salmon croit que les cultures qu'il a reçues d'Europe se sont 
atténuées pendant le voyage. Nous ne pouvons souscrire à cel 
avis, et pour expliquer les résultats obtenus par M. Salmon, nous 
en sommes réduits à accepter l'hypothèse surprenante que 
M. Lundgren (qui a apporté la culture à M. Salmon), a lui-même 


2 Centralbl, f. Bacteriolog., t. III, 1888, n° 12. 


39 


546 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


émise, à savoir : qu'il a été commis quelque confusion de cul- 
tures *. 

Pour montrer que la svinpest et le hog-choléra sont une même 
maladie, je vais exposer brièvement les lésions que ÿai ren- 
contrées dans les autopsies que j'ai faites en Suède. Pendant 
l’année 1888, j'ai pratiqué 16 autopsies d'animaux qui avaient 
pris très probablement la maladie pare l’apprail digestif, etchez 
tous j'ai trouvé des ulcérations de la muqueuse. Chez la moitié 
d’entre eux, il y avait des ulcérations gangréneuses, ayant jus- 


qu’à 2 à 3 centimètres de diamètre, et siégeant dans la bouche;« 


particulièrement au-dessus des gencives, dans le repli mugweux: 
Un jeune porc portait, sur la langue même, une ulcération plas 
cée sur la ligne médiane, et qui avait détruit la muqueuse jus= 
qu'aux muscles. Dans un seul cas, j’ai trouvé des lésions dans 
l'estomac ; une membrane fibrineuse blanc grisätre, très épaisse 
surtout vers le fond de la cavité stomacale, recouvrait la mu- 
queuse qui était semée d'innombrables ecchymoses. Chez le 
même animal on ne rencontrait, comme lésions intestinales, que 
quelques petites hémorragies de la muqueuse du colon, mais 
le mésentère et surtout le méso-colon étaient infiltrés d’une 
exsudation fibrineuse si abondante, que l'épaisseur du méso- 
colon dépassait cinq centimètres. 

On trouve souvent, dans l’intestin grêle, un gonflement et 
une induration des plaques de Peyer, et aussi des suffusions san- 
guines dans la partie inférieure de l’iléon. En général, le reste 
de l'intestin est sain; je ne l’ai vu altéré que chez un porc 
de six mois dont la muqueuse du duodénum et celle du 
jejunum, sur une longueur de cinquante centimètres, était semée 
d'hémorragies de la grosseur d’un grain de chènevis à celle d’un 
pois. 

Chez douze ‘porcs sur seize, il y avait des lésions dans le 
colon et le cœcum; les plus légères se montraient sous forme 
d’exsudations fibrineuses adhérentes à la muqueuse qui, au- 
dessous, était infiltrée et portait des petites érosions et des 
petites hémorragies. Quand la lésion était plus avancée, la 
fausse membrane jaunâtre, à bords saillants, avait, au centre, 
une dépression correspondant à une véritable ulcération de la 


1. Fourth and Fiflh annual reports of the bureau of animal industry, Washing- 
ton, 1889, p. 165. 
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couche épithéliale et glandulaire. A côté de ces petites ulcéra- 
tions, on en voyait d'autres de grandeur et de profondeur 
variables, à rebords épaissis et à fonds déprimés. Elles étaient 
recouvertes de débris gangréneux et d’une fausse membrane 
adhérente gris noirâtre ou vert olive. Âu niveau des ulcères, 
la paroi de l’intestin est épaissie et la surface péritonéale parait 
opaque et vascularisée. 

Les ganglions lymphatiques du mésentère étaient tuméfiés, et 
d'une couleur variant du bleu noiràâtre au jaune rosätre. 

Un seul animal a présenté de la pneumonie compliquée de 
pleurésie avec exsudation fibrineuse. Deux fois, j'ai observé des 
péricardites exsudatives, et plusieurs fois des hémorragies sous 
le feuillet viscéral du péricarde. 

Sept porcs avaient des néphrites avec des infarctus hémor- 
ragiques, si abondants dans quelques cas que la surface des 
reins avait l'aspect d’une mosaïque. 

Le foie et la rate n’ont jamais montré d'autre lésion qu’une 
congestion parfois assez prononcée. 

En faisant des cultures sur plaques, au moyen de la gélatine 
ensemencée avec des particules d'organes, surtout des reins et 
des ganglions mésentériques, j'ai obtenu des colonies de bacté- 
ries décrites dans mon premier mémoire. Ces cultures ont servi 
à toutes les expériences que j'ai faites dans la suite. 

Les coupes colorées des organes faisaient voir des amas de 
bactéries caractéristiques. 

Je n'ai rien à ajouter à ce que j'ai écrit sur la morphologie du 
microbe de la svinpest, si ce n’est qu'il se présente sous une 
forme courte et ovalaire dans le sang des animaux qui ont suc- 
combé très vite à la suite de l’inoculation d’un virus très actif. 
Dans ce cas, les bactéries sont très nombreuses dans le sang. 
Cependant, dans le sang du cœur, on trouve aussi des bâtonnets 
5 et 6 fois plus longs que larges. Ces formes longues dominent 
dans les cas où la maladie s’est prolongée. 

Je dirai encore que la bactérie qui nous occupe se développe 
très bien dans du bouillon contenant 7,5 0/0 de sel marin, et 
qu’elle reste vivante pendant des mois, dans un semblable 
milieu. Cette particularité peut avoir son importance au point 
de vue de la police sanitaire : il ne faut pas compter sur la salai- 
son pour faire périr le virus, 
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Les recherches récentes que je vais exposer maintenant on! 
été entreprises dans l'idée de donner l’immunité aux animaux 
contre la svinpest. Comme les porcs qui ont subi, sans périr, une 
première atteinte de la maladie, y sont devenus réfractaires, 
on peut espérer que l’on obtiendra une vaccination pratique. 
MM. Cornil et Chantemesse ont réussi, dans certains cas, à 
donner l’immunité aux lapins en leur inoculant des cultures 
atténuées par la chaleur, et M. Salmon a annoncé qu'il avait 
rendu des pigeons réfractaires par l'injection de cultures chauf- 
fées privées de microbes. | 

Si, dans des expériences de ce genre, on ne veut pas être 
victime d'illusions, il faut avant tout disposer d’un virus dont 
l'action sur les animaux soit certaine et qui les tue à coup sûr, 
de facon que l’on ne soit pas exposé à attribuer à la résistance 
des animaux une survie qui n’est due qu’au manque de virulence 
des microbes inoculés. 


s 


RENFORCEMENT DE LA VIRULENCE DE LA BACTÉRIE DE LA ( SVINPEST ». 

En commençant ce travail, je n’avais à ma disposition que 
des cultures anciennes, propagées par ensemencements succes- 
sifs dans la gélatine, depuis l’année 1888. Ces cultures avaient 
été obtenues avec les organes de quelques-uns des porcs dont 
j'ai relatéles autopsies. Ces bactéries, depuis longtemps habituées 
à la vie saprophytique, n'étaient plus très virulentes; leur action 
était irrégulière. C’est ainsi qu'une cullure récente dans le 
bouillon, inoculée à des lapins, à la dose de Ace, les faisait périr 
dans un temps qui variait de 3 à 7 jours. Ces mêmes cultures 
ne tuaient pas les pigeons. On ne pouvait compter sur des résul- 
tats bien nets avec un semblable virus : aussi mon premier soin 
fut d'augmenter son activité au point qu'il fasse périr les pigeons, 
à coup sûr, mème à très pelite dose. Pour arriver à ce résultat, 
j'essayai tout d’abord le procédé bien connu des passages succes- 
sifs par une série d'animaux. ‘ 


> 


ExPÉRIENCE. — On broye, dans du bouillon stérilisé, la rate d’un lapin, 
qui a succombé en 3 jours, à la suite d’une inoculation sous-cutanée, Un 
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demi-centimètre cube de cette émulsion est injecté à un lapin neuf. Avec 
la rate de ce second lapin, on prépare une nouvelle émulsion qui est inoeulée, 
à la même dose, à un troisième lapin, et on continue ainsi la série des pas- 
sages. Le quatrième lapin succombait déjà en 14 heures. L'émulsion de la 
rate de ce lapin est injectée sous la peau de trois pigeons qui recoivent res- 
pectivement Occ,10, Oce,25, 0cc,50. Le premier meurt en 14 jours, le second 
en à jours et le troisième en 7 jours. Le sang du pigeon n° 1 contenait très 
peu de microbes, on le garde à l’étuve pendant 48 heures pour que ceux-ci 
puissent y pulluler !. Cinq gouttes de ce sang, mélangées à un peu de bouillon, 
sont inoculées sous la peau d’un pigeon neuf qui meurt en 36 heures. On 
continue ainsi les passages de pigeon à pigeon, et, dès le 5° passage, la mort 
survient en moins de 12 heures. Dans les passages suivants, des animaux 
périrent en 18 à 36 heures. Mais, en continuant les inoculations successives, 
ces irrégularités devinrent de plus en plus rares, la virulence des bactéries 
se fixa, et les pigeons mouraient dans des temps sensiblement égaux. Ino- 
culés le soir à 6 heures, avec 0cc,05 à 0cc,20 de sang défibriné du pigeon 
précédent, ils étaient trouvés morts le lendemain matin à 7 heures. Sur 
148 pigeons, aucun ne résista. Dans plus de quatre-vingts passages ainsi 
faits, un pigeon survéecut 36 heures et trois 48 heures après l’inoculation. Un 
pigeon de 26° passage résista 6 jours; un du 31° passage, 2 jours et demi, et 
un du 66€ passage, 5 jours. Ces animaux présentaient évidemment une résis- 
tance individuelle toute spéciale. Chez ces pigeons résistants, on ne trouva, 
à l’autopsie, que peu de bactéries dans le sang, mais tous avaient une 
péricardite avec exsudat fibrineux très riche en bactéries. Cette lésion ne 
s’est rencontrée chez aucun des 145 autres pigeons inoculés et qui ont suc- 
combé rapidement. L’ensemencement du liquide du péricarde s'était fait, 
sans doute, grâce aux ecchymoses péricardiques qui ne manquent jamais. 


On peut donc, en faisant des passages de lapin à lapin, puis de 
pigeon à pigeon, augmenter la virulence de notre microbe au 
point qu’il est toujours mortel pour le pigeon, animal assez 
résistant. Si, dansle cours des expériences, quelque animal meurt 
avec un retard, les bactéries n’éprouvent dans ce cas aucune 
diminution d'activité. L’accroissement de la virulence se mani- 
feste par la rapidité de la mort et l'augmentation des bactéries 
dans le sang. Chez les pigeons qui périssent en 10-12 heures 
après l'inoculation de 0,05 de sang, les microbes sont dans le 
liquide sanguin trente :ou quarante fois plus nombreux que les 
globules. Il ne faut pas s'étonner qu'un sang si riche en microbes 
soit mortel à des doses infiniment petites. Ainsi, les pigeons 


4. Quand les microbes sont peu abondants dans le sang ou les organes de 
l'animal qui vient de mourir, c'est un excellent procédé que de mettre ceux-ci à 
l'étuve pendant quelques heures avant de les inoculer, On assure ainsi la réus- 
site des passages. 
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53, 54, 55 et 56, infectés le 7 mars à 6 heures du soir avec 
Occe,25, Occ,025, 0,0025, 0cc,00025 de sang du 10° passage, sont 
trouvés morts tous les quatre le lendemain. 

Ce virus, si meurtrier pour les pigeons, l’est encore davantage 
pour les lapins; il les tue en 12-15 heures à la dose de 0°e,01 à 
0,25 sous la peau. Mais si l'injection est faite dans les veines, 
la mort est plus rapide encore. Des lapins qui reçoivent dans une 
veine de l'oreille 0,05, et même moins, de sang virulent, suc- 
combent en cinq heures. 

Le virus exalté pour les lapins et les pigeons est aussi très 
virulent pour les pores. 


ExPÉRIENCE. — Le 25 mars, on injecte sousla peau de la face interne de 
la cuisse d’un jeune porc, âgé de 2 mois, Oce.5 de sang de pigeon du 
30° passage. Le 4% avril, l'animal est visiblement malade et il meurt le 
9 avril. Il est très maigre, son poids est de 9 kilogrammes. Aucune réaction 
locale au point d'inoculation; dans l’aine gauche, il y a un ganglion caséeux 
et un autre bleu noirâtre et tuméfié. Le cœur contient un sang liquide. 
Dans le poumon droit, il y a plusieurs infarcius lobulaires disséminés. Le 
poumon gauche, le foie, la rate, les reins et l'intestin grêle n’offrent rien de 
particulier. Dans le gros intestin, à partir de la valvule iléo-cœcale, on 
trouve de nombreuses taches gris jaunâtre, constituées par une fausse 
membrane adhérente à la muqueuse. Ces dépôts membraneux recouvrent 
des ulcérations à fond déprimé, à bords épaissis. Vers l'extrémité inférieure 
du colon, les ulcérations sont plus vastes; une d'elles, longitudinale, mesure 
4 centimètres de long et 2 centimètres 1/2 de large. Plusieurs, transversales, 
ont 2 centimètres à 2 centimètres 1/2 dans leur plus grande dimension et 
1 centimètre à 1 centimètre 1/2 dans leur plus petite. Des cultures sur 
plaques montrèrent des colonies caractéristiques. Les bactéries étaient rares 
dans le sang, nombreuses dans la rate, le foie, les ganglions mésentériques, 

EXPÉRIENCE. — Le 3 avril, à 2 heures, on injecte dans une veine de 
l'oreille d'un porc pesant 14 kilog. 800 et âgé de 9 semaines, 0cc,5 de sang de 
pigeon de 37° passage. Le lendemain matin, le porc est trouvé mort. — 
Autopsie. La peau des oreilles, du ventre et de la face interne des cuisses 
est rouge violacé. Le cœur contient un sang liquide. Il y a un épanchement 
dans les plèvres, il est surtout abondant à droite. Les ecchymoses sous- 
pleurales sont nombreuses. Dans les deux poumons, beaucoup d'infarctus 
hémorragiques lobulaires. Le lobe inférieur du poumon droit est hépatisé. 
Les bronches et surtout les bronchioles sont remplies d’un mucus grisâtre. 
Les ganglions du hile du poumon sont tuméfiés et d’une teinte bleu noirâtre. 
La rate, le foie, les reins sont congestionnés. La cavité péritonéale renferme 
200cc de liquide séreux, des tractus fibrineux relient les anses intestinales. 
Les plaques de Peyer, les follicules isolés sont gonflés. La muqueuse de 
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l'intestin grêle est injectée. Des cultures sur plaques montrent que tous les 
organes contiennent des quantités énormes de bactéries. 


EXPÉRIENCE. — Du 28 mars au 15 mai, un jeune porc, âgé de 4 mois, 
mange, à diverses reprises, les viscères de lapins morts à la suite de l’inocu- 
lation du microbe de la svinpest. Après ces repas, il maigrit et son 
appétit est variable; il reste cependant en assez bon état jusqu’au 15 mai. 
Alors il cesse tout à fait de manger, il a une diarrhée continuelle, il ne 
peut plus se tenir sur ses pattes et meurt le 25 mai. Son poids est de 
8 kilog. 500. — Autopsie. Amaigrissement extrême. Le cœur contient un sang 
non coagulé. Les poumons sont pâles, mais normaux et bien perméables à 
l'air dans toutes leurs parties. Pas de lésions apparentes de la rate, du 
foie et de l'intestin grêle. Les veines du mésocolon sont injectées et les 
ganglions lymphatiques de cette région son tuméfiés. La muqueuse du colon 
et du cæcum, presque dans toute son étendue jusqu’au rectum, est tapissée 
d'une fausse membrane gris jaunâtre adhérente. Au-dessous d'elle, la 
muqueuse est couverte d’ulcérations de grandeurs variables, occupant pres- 
que chacun des plis de Lieberkühn. Les bords des ulcérations sont tuméfiés, 
et leur fond est rempli de détritus du tissu gangrené. Çà et là, entre les 
ulcérations, des cicatrices ardoisées ont remplacé les couches épithéliale 
et glandulaire. La muqueuse et la sous-muqueuse sont infiltrées et épaissies 
dans toute l'étendue du gros intestin. Les ganglions mésentériques, le foie, 
la rate donnent des cultures caractéristiques. 


ExPÉRIENCE. — Le 4 mai, un porc, âgé de 3 mois, avale dans un repas 
900cc d’une culture en bouillon, vieille de 44 jours, et ensemencée avec le 
sang d'un pigeon de 54° passage. A partir du 15 mai, il maigrit, ne mange 
plus et s’affaiblit. Il meurt le5 juin. Aulopsie. — Mêmes lésions que chez le 
pore précédent. Les ulcérations sont moins confluentes dans la partie 
inférieure du colon. Les ensemencements montrent que les ganglions 
mésentériques et le foie contiennent des bactéries; les reins, la rate et le 
sang n'en contiennent pas. 


Le microbe renforcé tue donc les porcs, qu’ils soient inoculés 
par la voie sous-cutanée, la voie intra-veineuse ou la voie intes 
tinale. Il suffit de rapprocher le récit de l’autopsie des animaux 
morts dans ces expériences de celui des autopsies des pores qui 
ont succombé à la maladie naturelle, pour être convaincu que la 
bactérie que nous étudions est bien la cause de la svinpest. 

Sa virulence exaltée se maintient dans les jeunes cultures, et 
ce n’est qu'après un temps assez long qu’elle paraît diminuer. 


502 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


IT 
RÉSISTANCE DU MICROBE A LA CHALEUR. 


Maintenant que nous sommes en possession d’un microbe 
très actif et de virulence constante, nous pouvons essayer de 
rendre les animaux réfractaires, soit en leur injectant des cultures 
privées de bactéries vivantes, comme l’a fait M. Salmon, soit en 
leur inoculant des microbes atténués, comme MM. Cornil et 
Chantemesse l'ont réalisé. Mais avant d'employer la chaleur 
pour tuer les microbes de nos cultures ou pour modifier leur 
virulence, il est indispensable de savoir quelle température 
maxima peut supporter la bactérie de la svinpest. 

Dans des tubes effilés stérilisés, on aspire du sang du cœur 
d’un animal qui vient de succomber. On scelle les tubes à la 
lampe, aux deux extrémités, et on les immerge dans un bain- 
marie réglé à la température que l’on désire expérimenter. Après 
des temps variables, ou retire les tubes, on les ouvre, et avec un 
fil de platine, on ensemence le sang chauffé dans du bouillon de 
veau qui est mis à l’étuve à 35°. En opérant ainsi, on voit que 
les bactéries ne périssent à la température de 53° qu'après 20 à 
25 minutes. À 54°, elles meurent après 10 à 15 minutes; à 55° 
après 5 à 6 minutes et à 56° elles sont tuées en moins de 
3 minutes. Mais si au lieu de faire des ensemencements avec un 
fil de platine, on inocule à des animaux le contenu entier d’un 
tube chauffé, ceux-ci succombent souvent alors que le sang 
paraissait stérile à la culture. 


EXPÉRIENCES. — Le 5 mars, du sang de pigeon du 8e passage est chauffé 
10 minutes à 53°, et inoculé à 3 pigeons à la dose de Occ,5 par animal. Le 
4% meurt en moins de 12 heures, les deux autres en 16 et 17 heures. Dans 
le sang on trouve une quantité énorme de bactéries. 

Le 6 mars, on injecte à 3 pigeons, sous la peau, à chacun, {ec du sang 
de pigeon de 9 passage, chauffé 20 minutes à 5%. Deux meurent en trois 
jours, le troisième ne suecombe que le 20 mars. Le sang des deux premiers 
est riche en bactéries, celui du troisième en renferme très peu, mais le foie 
et la rate donnent, en cultures sur plaques, un assez grand nombre de colo- 
nies caractéristiques. Chez ce pigeon qui a survécu longtemps, il y a dans 
le muscle pectoral gauche, au point de l’inoculation, un séquestre déjà bien 
isolé. Deux pigeons témoins, qui avaient reçu sous la peau 0c,15 du même 
sang non chauffé, sont morts en moins de 12 heures. 
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Le 8 mars, 2 pigeons reçoivent sous la peau, chacun 1cc,5 de sang 
de pigeon du {1° passage, chauffé 25 minutes à 5%. Ils sont morts en 
6 et 8 jours. Un témoin inoculé en même temps avecOec,1 du sang non chauffé 
est mort en 12 heures.Dans le sang de tous ces animaux, il y a des bactéries. 


Le 12 mars, on injecte sous la peau de 5 pigeons 2°, à chacun, du sang 
de pigeons du 15° passage, chauffé 25 minutes à 54°. Deux pigeons témoins 
reçoivent 0,15 du même sang non chauffé; ils meurent en moins de 
12 heures. Parmi ceux qui ont reçu le sang chauffé, deux succombent, un 
en deux jours et un en treize heures. Dans le sang ni dans les organes de ce 
dernier on ne trouve de microbes, soit au microscope, soit par ensemence- 
ments sur gélatine. : 


On voit donc que le chauffage à 54°, prolongé pendant 
25 minutes, ne tue pas toutes les bactéries contenues dans le 
sang ; le plus grand nombre meurt dans les premiers instants, 
mais il y a quelques individus qui résistent davantage. De sorte 
que l’on obtient des résultats irréguliers quand on inocule des 
microbes chauffés à cette température limite. La mort des ani- 
maux inoculés est d'autant plus retardée que le chauffage a été 
plus prolongé, ou fait à une température plus élevée. Chez ceux 
qui ne meurent qu'après plusieurs jours, la maladie se comporte 
comme chez les animaux qui ont reçu un virus peu actif, et, à 
l'autopsie, il y a peu de bactéries dans le sang. Le chauffage n’a 
cependant pas atténué le microbe, car leur culture est très viru- 
lente. La prolongation de la vie est due au petit nombre des 
bacilles survivants dans le sang chauffé. 

On s’aperçoit aussi de cette inégale résistance des bacilles à 
la chaleur quand on ensemence, en fractionnant, de grandes 
quantités de sang chauffé dans du bouillon : certains flacons 
cultivent tandis que les autres restent stériles. Il est probable que 
les microbes qui résistent ainsi à la chaleur sont ceux qui se 
trouvent dans le centre des petits caillots. L'inoculation aux 
pigeons nous a paru plus sensible pour déceler les bactéries 
encore vivantes que l’ensemencement dans le bouillon. Cela tient 
sans doute à ce que nous opérions sur un virus adapté par plu- 
sieurs passages à l'organisme du pigeon, de sorte que son 
rajeunissement dans le milieu animal était plus facile que dans 
le milieu artificiel. 

Pour tuer sûrement toutes les bactéries, il faut prolonger 
pendant 40 minutes le chauffage à 54°. On pourra ensemencer 
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plusieurs centimètres cubes de sang ainsi chauffé sans jamais 
avoir de culture. 

Les bactéries cultivées dans le bouillon présentent à peu près 
la mème résistance à la chaleur que celles contenues dans le 
sang. 

Dans la plupart des expériences, quand nous avons voulu 
tuer les bactéries de la svinpest, soit dans le sang, soit dans 
les cultures, nous avons employé une température de 5T° qui est 
très rapidement mortelle, et pour plus de sûreté nous avons pro- 
longé le chauffage pendant une heure. 


li 


JOXINE DU MICROBE DE LA ( SVINPEST ». 


Dans une des expériences précédentes, nous avons signalé 
qu'un pigeon qui avait reçu sous la peau, le 12 mars, 2° du 
sang de pigeon de 15° passage, chauffé 25 minutes à 54°, avait 
succombé en 12 heures, et que les ensemencements du sang et 
desorganesétaientrestésstériles, bien qu'ils aientété multipliés et 
faits avec de grandes quantités de semence. Ce pigeon, qui était 
mort si rapidement, n'avait pas succombé par suite du dévelop- 
pement de la bactérie dans son corps. Peut-être avait-il péri par 
intoxication. Dans d’autres essais faits sur des lapins, des 
animaux auxquels on avait injecté sous la peau 5 à 8°° de sang 
chauffé 40 minutes à 54° tombaient malades, perdaient l'appétit, 
montraient une élévation de température de 1° à 2°, puis se 
guérissaient. Ces symptômes pouvaient s'expliquer par l'intro- 
duction, avec le sang, de quelques bactéries affaiblies par le 
chauffage, mais vivantes cependant. Toutefois, chez un lapin, 
qui succombait très amaigri, le 31 mars, après avoir reçu, le 
22 mars, 8° de sang chauffé, on ne trouvait aucune lésion 
macroscopique, et les ensemencements du sang et des organes 
restaient stériles. Si le sang injecté sous la peau renfermait 
assez de poison pour tuer à la longue un lapin, ilétait probable 
qu'injecté dans les veines ce sang manifesterait plus rapidement 
son action toxique. 


ExPériexce. — Le 8 avril, on injecte dans les veines d’un lapin ne 39, 
8, el dans celles des lapins ne 40 et n° 46, 6:° de sang de lapin chauffé 
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40 minutes à 54°. Ce lapin avait été inoculé avec du sang de pigeon de 
30e passage !. Après l'injection, les lapins 39 et 40 tombent dans le collap- 
sus et meurent aussitôt, le n° 46 reste pendant une heure et demie dans un 
état soporeux, puis il succombe. 

Le lapin n° #1 recoit, à 5h 30, dans une veine de l'oreille, 4e du sang 
employé dans l'expérience précédente. Après l'opération, il paraît bien por- 
tant, mais au bout de dix minutes il tombe dans le collapsus, il est 
dans l'impossibilité de se mouvoir, il fait 480 mouvements respiratoires par 
minute et meurt à 8 heures dusoir. À un autre lapin n°42, on injecte dans 
les veines 2° du même sang. Il reste en bonne santé pendant une heure, 
puis il a de la difficulté à se mouvoir, et bientôt les pattes sont complète- 
ment paralysées ; la respiration s’aceélère jusqu’à 120 ; le lendemain on le 
trouve mort. Nile sang, ni les organes des lapins morts n'ont donné de 
culture. 

Le lapin n°43 recoit dans les veines 0°°,50 du même sang, il reste bien 
portant. 


Le sang employé pour ces injections était défibriné, chauffé, 
puis passé sur une toile très fine de Cambrai pliée en double et 
stérilisée. Bien qu’à l’autopsie des animaux on n’ait trouvé dans 
le poumon aucun infarctus ni aucune partie imperméable à l'air, 
on pouvait craindre qu'une mort aussi rapide ne soit causée par 
des embolies. | 

Pour exclure la possibilité d'embolies, le sang chauffé, qui a 
servi aux expériences suivantes, était filtré sur un papier très 
épais après avoir été additionné de son volume d’eau stérilisée. 


ExPÉRIENCE. — Le 16 avril, on injecte dans les veines de 3 lapins du 
sang de 48° passage, chauffé pendant une heure à 54°. Le lapin ne 51 recoit, 
à 5h45”, 3ce,5 de ce sang; aussitôt après l'injection il paraît bien portant, mais 
une demi-heure après il ne marche plus qu'avec difficulté ; à 6n20, il est com- 
plètement paralysé et reste couché sur le ventre, les pattes écartées du 
corps ; la tête inerte est appuyée sur le sol, la respiration est accélérée; il 
meurt à 6145. a 

Le lapin n° 52 recoit 2,5 dans la veine de l'orcille à 5:90. Il est 
paralysé à 6130’ et meurt à 9 heures du soir. 

Le lapin n° 53 recoit {ee,5. Il urine fréquemment après l'injection, le 
lendemain il est triste et ne mange pas. Sa température est de 40°2, le 
18 avril elle est de 388. Les jours suivants il est bien portant, 


1. Dans toutes ces expériences, nous nous procurions le sang en inoculant des 
lapins avec un peu de sang de pigeons de passage. Quand nous disons que nous 
injectons du sang de 30° passage par exemple, cela signifie que ce sang a été fourni 
par un ou plusieurs lapins inoculés eux-mêmes avec le sang du pigeon de 30: 
passage. 
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ExpéRIENcE. — Le 18 avril, on injecte dans les veines de 3 lapins, du 
sang de 50e passage, chauffé 1h à 56°. Le lapin n° 64 recoit, à 2,50, 3ce 5 
de sang A 310, difficulté à se mouvoir; à 3! 40’ paralysie des pattes, 160 
respirations par minute. Après des convulsions réitérées pendant 5 mi- 
nutes, il meurt à 3h51. 

Le lapin ne 63 recoit 2:°,5 de sang. Une heure après l’injection, 132 respi- 
rations par minute. L'animal urine fréquemment. Le lendemain il est rétabli. 

Le lapin n° 65 reçoit 2ce de sang. Il reste bien portant. 


EXPÉ&IENCE. — _e 19 avril, on injecte dans les veines de 3 lapins, du sang 
de 51° passage, chauffé pendant une heure à 58°. Le lapin n° 70 recoit à 
3115", 3,5 de sang. À 4 heures, 116 respirations, paralysie des pattes ; à 4h 90", 
deux accès de convulsions violentes avec opisthotonos très marqué; à 41 24, 
ralentissement de la respiration, 9 mouvements respiratoires par minute, 
mort à 4127. 

Le lapin n°71 reçoit à 4 heures, 2c°,5 de sang. À ce moment, 46 mouvements 
respiratoires par minute, température 40°6; à 515, paralysie des pattes de 
derrière, 110 respirations. À 5:43" paralysie complète, température 420 1. 
Mort vers 8 heures du soir. 

Le lapin ne 69 recoit 175. Pendant quelques heures il reste morne 
et immobile avec respiration accélérée, émissions fréquentes d'urine. Le 
20 avril, il est encore triste et ne mange pas. Le 21 avril il va bien. 


EXPERIENCE. — Le 95 avril, on injecte à 9 lapins, dans les veines, du 
sang de 56° passage, chauffé une heure à 57°. Le lapin n° 85 recoit à 3h50’, 
3°°,5. À 4 heures 140 respirations; à 410’ paralysie ; à 4h 17’ convulsions, 
12 respirations par minute; mort à 4120. 

Le lapin n°91, recoit à 4h10’, {°° de sang. À 6 heures, paralysie commen- 
çante; à 6145, paralysie complète, {10 respirations. Mort dans la nuit. 

Les sept autres lapins, portant les n°s 84 à 90, recoivent la même dose de 
1°, tous résistent et se rétablissent. 


Ces expériences montrent que dans le sang des animaux 
inoculés avec le virus Uuès virulent de la svinpest, il y a, au 
moment dela mort, un poison très actif, que ce poison n’est pas 
détruit par un chauffage de une heure à 58°, que ses effets 
prompts et meurtriers, quand ilest introduit dans la circulation, 
sont beaucoup plus lents et moins intenses quand il est injecté 
sous la peau. 

La dose mortelle pour les lapins est environ de 8‘ en injec- 
tion sous-cutanée et de 3c°,5 en injection dans les veines. Les 
doses toxiques sont variables, parce que la quantité de poison 
n'est pas la même dans tous les sangs, et parce que la résistance 
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individuelle des animaux d'expériences est très différente. Les 
uns, en effet, résistent après l'introduction de 34,5 de sang 


dans les veines, d’autres succombent s'ils reçoivent seulement 
Oce,50. 


ExPÉRIENCE. — Le 3 maï, on injecte, dans les veines de 8 lapins, du sang 
de 59° passage, chauffé pendant une heure à 57°. Le lapin n° 102 recoit, à 
430’, 3°, de sang. A 2 heures, 110 respirations. Il urine beaucoup, reste 
couché sur le ventre et paraît sur le point de mourir. Le lendemain, il est 
triste, ne mange pas, mais deux jours après il est rétabli. 

Le lapin n° 406 recoit, à 2h15’, 0cc,50 de sang. A 3h45, il marche avec 
difficulté, respiration : 115. À 5 heures, paralysie complète des pattes. De 
5230’ à 5135’, convulsions répétées. À 6h35”, coma avec respiration accé- 
lérée et secousses convulsives. Mort à 9 heures. A l’autopsie, aucune lésion. 

Les lapins n°s 103, 104, 105, 107, 108 et 109 recoivent la même dose de 
Occ, 50. Ils restent bien portants. 


Après l'injection intra-veineuse de doses moyennes de sang 
toxique chauffé, les lapins ne paraissent pas malades pendant 
une demi-heure environ, puis les mouvements respiratoires 
deviennent plus fréquents et peuvent s'élever jusqu’à 120 et plus 
à la minute; ils atteignent mème 170-180 chez les animaux qui 
doivent mourir. La paralysie débute par les pattes postérieures 
et par les muscles adducteurs, elle s'étend ensuite aux membres 
antérieurs et aux muscles du cou ; ceux du tronc sont les derniers 
atteints. Alors apparaissent presque toujours des convulsions qui 
vont parfois jusqu'au tétanos complet. Ces accès convulsifs se 
manifestent surtout quand on oblige l'animal à un effort, lors- 
qu’on le touche, où quand on fait un bruit violent dans son voi- 
sinage. La mort peut survenir dans un de ces accès; et, avant 
d’expirer, l'animal jette des cris aigus. Dans plusieurscas,pendant 
les dernières minutes de la vie, nous avons observé un ralen- 
tissement extrême de la respiration (10 à 12 mouvements par 
minute). Elle consiste en une inspiration très rapide suivie d’une 
immobilisation du thorax par une véritable crampe des museles 
inspirateurs. La température était augmentée de 1°,5 à 2°, chez 
quelques animaux, mais nos observalions thermométriques ne 
sont pas assez nombreuses pour que nous affirmions que le fait 
est général. Lorsque les lapins survivent, la sécrétion urinaire 
est augmentée pendant quelques heures. 
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C'est cette matière toxique qui cause la mort des animaux 
inoculés avec le microbe de la svinpest. En effet, les lapins 
qui reçoivent des doses minimes de virus très virulent dans les 
veines présentent des symptômes en tout semblables à ceux 
qui suivent l'injection de doses toxiques de sang privé de bacté- 
ries. Lorsque le poison n'amène la mort qu'après plusieurs jours, 
les signes de cet empoisonnement chronique sont les mêmes 
que ceux dela maladie prolongée quiest produite par l’inoculation 
de petites doses de virus ou d'un virus affaibli. De sorte que, 
d'après nous, dans les cas aigus de la maladie qui nous occupe, 
la mort survient par une véritable intoxication. Nous regardons 
comme trop exclusive l’opinion de M. Salmon, qui veut que l’ac- 
tion des ptomaïnes soit secondaire, et que le rôle principal 
appartienne aux obstructions des veines par des amas de bacilles 
qui amènent l’arrèt de la circulation et la destruction des tissus. 


Expérience. — Le 19 mai, à 10h 15’, on injecte, dans la veine de l'oreille 
d'un lapin n° 130, 0cc,05 du sang de pigeon de 77° passage. Avant l'injec- 
tion, 56 respirations par minute. À 2 heures, paralysie commençante, 
114 respirations. À 3 heures, paralysie complète. A 3:20’, convulsions réi- 
térées. À 3h35, la mort survient dans un accès de tétanos. L’autopsie est 
pratiquée aussitôt, le sang contient un nombre immense de bacilles. 

Le 21 mai, à 11 heures du matin, on injecte dans les veines de deux 
lapins, n° 133 et 134, 0,05 du sang de 79° passage. A deux heures, le 
lapin 133 fait 115 mouvements respiratoires à la minute et ses pattes de 
derrière commencent à être paralysées. À 4h5, paralysie complète. A 4:90, 
crise convulsive pendant à minutes. À 4h32, nouvelles convulsions, opis- 
thotonos, cris et mort. 

Le lapin 134 a recu l'injection à 1115’. À 230, paralysie commencante, 
100 respirations. À 3h40", paralysie complète, l'animal est aplati sur le 
ventre, les pattes écartées. Si on le touche, il est pris de convulsions : ces 
crises convulsives se produisent aussi spontanément de temps en temps. Il 
meurt dans un de ces accès à 419’, À l’autopsie, on trouve chez ces deux 
lapins un nombre immense de bactéries dans le sang, 


Ces exemples suffisent à montrer l'identité des symptômes, 
que la maladie soit causée par l'introduction dans le sang du 
poison chimique où du microbe très virulent. On remarquera 
avec quelle rapidité un virus de 75° ou de 77° passage pullule 
dans l’organisme des lapins et amène leur mort. Le nombre 
immense des bactéries contenues dans le sang explique la for- 
mation rapide des toxines. Souvent, en effet, à la suite d’une 
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injection intra-veineuse d’une très petite quantité de ce virus 
exalté, la mort survient en 5 à 6 heures. Le sang de l'animal qui 
a péri dans un temps si court contient, au moment même de la 
mort, autant de matière toxique que celui des animaux qui ont 
résisté pendant 10 à 12 heures. Notre bactérie très virulente 
trouve dans le sang vivant des conditions particulièrement favo- 
rables à l'élaboration de son poison: portée dans du bouillon 
peptonisé, à la température de 35°, elle en fabrique beaucoup 
moins, soit dans les cultures à l’air, soit dans les cultures sans 
air. 


ExpÉRIENCE, — Le 24 et le 27 mai, on injecte en deux séances, dans les 
veines du lapin n° 136, 110c d'une culture en bouillon de veau, âgée de 
14 jours, faite dans le vide et ensemencée avec du sang de pigeon de 
682 passage. Cette culture a été stérilisée par chauffage à 57° pendant une 
heure, puis elle a été filtrée sur papier stérilisé. L’animal maigrit, mais ne 
meurt pas. ss 

Aux mêmes dates, le lapin n°137 recoit dans les veines la même quan- 
tité d'une culture dans bouillon, de même origine que la précédente et du 
même âge, mais faite à l'air et stérilisée aussi à 576 pendant une heure. 
L'animal maigrit et meurt le 2 juin. 


Les cultures faites dans le vide paraissent contenir moins 
de toxine que celles faites à l'air; les cultures en sérum en ren- 
ferment plus que celles en bouillon. 


EXPERIENCE. — On mélange 15e de sérum, retiré avec pureté du sang 
d'un lapin, à 30c° de bouillon, on ensemence ce liquide avec du sang de 
pigeon de 74 passage, et on le met à l'étuve à 350. Après 14 jours, on 
chauffe la culture pendant une heure à 57°, et on passe sur un filtre de 
papier stérilisé. 40°° du liquide ainsi obtenu sont injectés, le 30 mai, dans 
les veines du lapin n° 140. L'animal reste bien portant. 

Le même jour, le lapin n° 141 recoit, dans les veines, 50ce d’une culture 
faite dans sérum de bœuf et traitée comme la précédente; il meurt le 3 juin. 
Le sang et les organes ensemencés sont stériles. 


Le pouvoir toxique des cultures dans le bouillon ou dans le 
sérum est beaucoup plus faible que celui du sang des animaux 
qui ont succombé à la maladie. C’est en vivant comme parasite 
que les bactéries de la svinpest manifestent au maximum leur 
faculté toxigène; quand elles croissent en saprophytes, dans 
les bouillons ou le sérum, elles élaborent peu de poison. Si 
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leur vie saprophytique est prolongée pendant quelque temps, 

elles deviennent moins aptes à fabriquer la toxine, même quand 
on les introduit dans le sang des animaux. Elles ne reprennent 
toute leur puissance toxigène is après plusieurs passages par 
un or ganisme vivant, de sorte qu’à la virulence extrême corres- 
pond le maximum de production toxique. 


ExpérieNce. — Une culture sur gélatine, vieille de trois mois et demi, est 
ensemencée dans du bouillôn; avec cette culture récente, on inocule un 
lapin qui périt en 4 jours. Le sang de ce lapin est chauffé une heure à 57e, et 
le 16 mai, à 11! 40’, on en injecte 5ce dans les veines du lapin no 198; à 
4 50° on fait une nouvelle injection de 5° de sang chauffé. Après cette 
deuxième injection, on observe, pendant quelquesheures, uneémission abon- 
dante d'urine. À 3 heures, les mouvements respiratoires dépassent 180 par 
minute, mais il n'y a pas de paralysie. Le lendemain, le lapin est assez bien 
portant. Le 22 mai, il est en bonne santé et on lui injecte, dans l'après 
midi, 4° de sang de lapin de 77° passage, chauffé une heure à 57°. Le len- 
demain, il est trouvé mort dans sa cage. 


Ces résultats expliquent comment les expérimentateurs n’ont 
obtenu jusqu'ici que des liquides très peu riches en toxine 
de la svinpest. Vs se servaient de cultures en bouillon ou en 
gélatine, et ils n'avaient à leur disposition qu’un microbe trop 
peu virulent pour être un bon producteur de poison. 

Nous avons, à plusieurs reprises, appelé l’attention sur ce 
fait; à savoir que les lapins qui résistent à l'introduction de doses 
énergiques dans le sang ont d’abondantes et de fréquentes 
émissions d'urines. Cette sécrétion exagérée élimine sans doute 
une partie du poison; cependant celui-ci paraît s’accumuler dans 
l'organisme. Si, chez un lapin qui a reçu une injection de sang 
toxique, on répète celle-ci après deux ou même plusieurs jours, 
il peut arriver qu’il succombe à l’action d’une dose égale ou 
même moindre que celle qu’il avait déjà supportée. C’est lors- 
qu'on fait des injections répétées que cette accumulation devient 
évidente; la mort survient quelquefois après l'introduction d’une 
dose qui aurait été inoffensive si elle n’avait pas été précédée 
d’autres injections dont les actions se sont ajoutées les unes 
aux autres. 

Les animaux qui ont été soumis à l’action du poison de la 
svinpest maigrissent beaucoup, bien qu'ils mangent considéra- 
blement ; leur nutrition se fait si mal qu'ils meurent souvent, 
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sans cause apparente, au bout d’un certain temps. Ceux qui sur- 
vivent ne reviennent à leur état primitif qu'après une période 
assez longue. 


ExPÉRIENCE. — Du 25 avril au 9 mai, le lapin no 86 a recu en quatre 
injections intra-veineuses, 3ce 5, en tout, de sang chauffé une heure à 57°; 
il est mort le 20 mai. Son poids était tombé de 1,550 grammes à 
1,940 grammes. 

Le lapin n° 89, qui a recu la même dose du même sang, dans les mêmes 
conditions, est mort le 14 mai. Son poids était tombé de 1,320 grammes à 
990 grammes. 

Le lapin no 105 recoit du 3 mai au 16 mai, en trois séances, 2cc5, en 
tout, de sang virulent chauffé une heure à 57e. Il est mort le 17 mai. Son 


\ 


poids était tombé de 1,750 grammes à 1,196 grammes. 


A l’autopsie, on ne trouve qu’un amaigrissement et une ané- 
mie très marqués; ni le sang ni les organes ensemencés n'ont 
donné de cultures. D’autres lapins, qui avaient reçu du sang 
chauffé dans les mêmes conditions, ont survécu. 

Quelles sont les propriétés de la substance toxique contenue 
dans le sang des animaux qui succombent à l’inoculation du 
microbe très virulent de la svinpest? Elle passe, au moins en 
partie, à travers le filtre de porcelaine; elle n’est pas détruite 
par un chauffage à 57° prolongé pendant une heure. À une tem- 
pérature plus haute elle est altérée. Du sang très actif, chauffé 
à 100°, n’a plus de pouvoir toxique ; à 60° il se coagule en partie, 
et le liquide qui imprègne le coagulum n'est pas offensif, même 
à doses élevées. Le coagulum albumineux retient la matière 
active. 


Expérience. — On chauffe 10 minutes à 100° 25e de sang de 57° pas- 
sage. Le coagulum est mélangé avec 25ce d'eau stérilisée et on laisse macé- 
rer pendant plusieurs heures; on filtre sur papier et tout le liquide recueilli 
ést injecté dans les veines du lapin n° 100 qui n'éprouve aucun mal. Le 
précipité resté sur le filtre, séché dans le vide, pulvérisé finement, reste 
mélangé pendant trois jours avec un peu de glycérine, à la glacière; on 
ajoute alors 50cc d’eau stérilisée, on filtre sur papier, le liquide obtenu est 
injecté dans les veines d’un lapin n° 104, qui reste bien portant, 

On coagule par chauffage de une heure à 60°, 25ec de sang de 52° passage. 
Le coagulum est mis à macérer avec 50ec d’eau stérilisée, pendant trois 
jours à la glacière, puis on filtre sur papier stérilisé. Le 95 avril, à 21 45, on 
injecte dans les veines d’un lapin tout le liquide obtenu; à 8" 15, il est 
inquiet, 110 respirations, à 4 heures, paralysie. Mort à 41 24 dans une crise 
tétanique. 

36 
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Le poison contenu dans le sang commence donc à être altéré 
par la chaleur, dès la température de 60°. Une partie se retrouve 
dansle coagulum, qui l’abandonne à l’eau lorsqu'on le laisse assez 
longtemps en contact avec ce liquide. Il est donc probable que 
la matière active n’a pas été coagulée par le chauffage à la 
façon d’une albumine, mais qu’elle a été entraînée par le préci- 
pité. Cette adhérence aux précipités, et la manière dont elle se 
comporte à la chaleur la rapprochent des diastases ou, si l’on veut, 
de ce que l’on a appelé toxalbumines, dans ces derniers temps. 
L'étude que nous en avons faite est trop incomplète pour que 
nous nous prononcions sur sa nature, cependant elle suffit pour 
nous permettre de dire que ce poison n’est pas un alcaloïde. 


IV 


IMMUNITÉ CONFÉRÉE PAR L'INJECTION DE SANG STÉRILISÉ. 


M. Salmon a déjà publié qu'il était possible de donner l’im- 
munité aux pigeons, en leur injectant des cultures privées de 
microbes. Il était à supposer que l’on arriverait bien plus faci- 
lement au même résultat par l'injection de sang stérilisé, beau- 
coup plus riche en matière active que les liquides vaccinaux de 
M. Salmon. 

1° Jmmunité conférée aux lapins. — Les premières expériences 
que nous avons faites dans ce sens ont porté nonsur les pigeons, 
mais sur les lapins. D’après ce que nous avons dit sur l’accumu- 
lation du poison chez ces animaux, et à cause aussi de la grande 
activité du sang que nous employons, il faut procéder avec ména- 
gement aux injections vaccinales et ne pas trop les rapprocher. 


ExPÉRIENCE. — Le lapin n° 69 recoit dans les veines, en 3 séances, le 
19 avril, le 5 et le 9 mai, 3c,5 en tout du sang du 51e, du 59 et du 66e 
passages, chauffé pendant une heure à 57°. Trois jours après la dernière 
injection, on lui inocule sous la peau 0cc,15 du sang du 71° passage. Il reste 
bien portant les jours suivants. Un témoin qui recoit la même dose meurt 
en moins de 36 heures. 

Au lapin n° 85, on injecte dans les veines, en 5 séances, du 27 avril au 
16 mai, 4°°,5 en tout, de sang de 56e-72c passages, chauffé pendant une heure 
à 570. Le 20 mai, on lui inocule sous la peau Occ,15 de sang virulent de 
13e passage. Il reste bien portant. Deux lapins témoins, qui ont été inoculés 
avec la même dose, meurent en moins de 12 heures. 
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Trois lapins, nos 107, 108 et 109, reçoivent dans les veines, en 4 séances, 
du 3 au 22 mai, 5e en tout de sang du 60° au 77° passage, chauffé une 
heure à 57°. Deux jours après la dernière injection vaccinale, on leur ino- 
eule sous la peau 0€c 15 de sang virulent du 82 passage. Ils restent bien por- 
tants tous les trois. Deux témoins inoculés en même temps meurent en 
moins de 42 heures. 

Au lapin n° 31, on injecte sous la peau, le 22 mars, cc de sang du 27e 
passage, chauffé 40’ à 550, et le 18 avril, {0° de sang du 51° passage, chauffé 
pendant une heure à 57°; Le 13 mai, il est inoculé sous la peau avec Oce,15 
du sang virulent de 71° passage. Il reste bien portant; le témoin meurt en 
moins de 36 heures. 


Ces expériences, dans lesquelles l’immunité des animaux a 
été éprouvée au moyen d’un virus très actif, montrent que les 
lapins peuvent être rendus réfractaires par des injections soit 
sous-cutanées, soit intra-veineuses, de sang très virulent privé de 
microbes par le chauffage. Cependant, il peut arriver que des 
animaux qui ont reçu du sang chauffé à doses élevées succom- 
bent si on leur inocule le virus le plus virulent. 


EXxPÉRIENCE. — Quatre lapins recoivent dans les veines, dans des 
séances séparées, ce, 4ce, 2cc, 5 et 2 de sang de différents passages, et 
chauffé pendant une heure à 570. Ils sont inoculés, deux jours après la der- 
nière injection, avec Oce 15 de sang très virulent : tous ont suceombé. Mais 
la maladie durait chez eux, de 36 à 60 heures, tandis que chez les témoins 
elle était de moins de 12 heures. Les bactéries étaient très rares dans le sang 
des animaux qui ont reçu le sang chauffé; elles étaient innombrables dans 
le sang des témoins. 


Le résultat aurait peut-être été différent si les injections 
vaccinales avaient été plus espacées, et sil’inoculation d'épreuve 
avait été faite quelques jours plus tard. 

On aurait pu croire que les animaux qui sont devenus réfrac- 
taires au virus le plus énergique, après les injections de sang 
toxique, ont acquis une accoutumance à l’action du poison, et 
qu'ils sont capables de supporter des doses qui les auraient tués 
tout d’abord. Il n'en est rien. Même si on choisit des lapins tout 
à fait remis du malaise qui suit les injections et l’inoculation 
d'épreuve, et dont la vigueur.et le poids indiquent la parfaite 
santé, ils meurent comme les témoins si on leur injecte dans les 
veines, non pas une dose exagérée, mais la dose ordinairement 
mortelle de sang virulent chauffé. 
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ExPÉRIENCE. — Le9 juin, on injecte dans les veines, à un lapin neuf et 
à trois lapins n° 69, 85 et 31 qui ont résisté au virus le plus actif, 3ce,5 de 
sang de 79° passage, chauffé une heure à 570 

Le lapin n° 69 pesait, le 19 mai, 1,900 grammes, au moment où il subis- 
sait l’inoculation d'épreuve ; il pèse le 9 juin 2,070 grammes. L'injection est 
faite à 11h 20’. À midi, 122 respirations, émission fréquente d'urine. A 15, 
paralysie commencante. A 1: 90, paralysie complète. Accès convulsif d’une 
durée de 4 minutes. Mort à {h 35’. 

Le lapin n° 85 pesait 1,760 grammes le 20 mai; le 9 juin il pèse 1,960. 
L'injection est faite à 11h 10°. A 14h 40”, paralysie des pattes de derrière. A 
11 50", paralysie complète. La mort est précédée de quelques convulsions, 
elle survient à midi sept minutes. 

Le lapin n° 31, qui pesait au moment de l'inoculation de contrôle 
4,650 grammes, pèse 1,710 grammes. À 11n 35’, on lui injecte #4e°,5 dans les 
veines. À 1h 40", 140 respirations, émission fréquente d'urine, paralysie au 
début. À 1h48", accès de tétanos qui persiste avec la même intensité jus- 
qu’à 2h 1”, moment de la mort. 

Le lapin n° 142 témoin recoit, à 10h 55’, 8ce 5 dans les veines. A 
4 heures, 160 respirations. A 11h 45, paralysie du train postérieur, 100 respi- 
rations. À midi10’, 12 respirations seulement. A midi 13’, accès de tétanos 
pendant lequel survient la mort à midi 17°. 


L'immunité contre le microbe peut être acquise sans que 
l'immunité contre la toxine soit établie. Il est vrai que l'injection 
de sang chauffé dans les veines cause une intoxication tout à 
fait brutale, etque les choses se passeraient peut-être différemment 
si on introduisait le poison sous la peau. Ces expériences sont 
analogues à celles que MM. Charrin et Gamaléia ont faites avec 
les cultures stérilisées du bacille pyocyanique. 

2° Jmmunité des pigeons. — M. Salmon, le premier, a annoncé 
qu'il avait conféré aux pigeons l’état réfractaire contre le hog- 
choléra, en leur injectant des cultures stérilisées du microbe de 
celte maladie. Je me suis efforcé de répéter cette importante 
expérience en me plaçant dans les conditions indiquées par 
M. Salmon lui-même. 


EXPÉRIENCE. — Suivant la méthode de M. Salmon, j'ai injecté le 6 jan- 
vier, sous la peau de $ pigeons, 1e d'une culture en bouillon, âgée de 
14 jours et chauffée pendant 2 heures à 600. Le 8 janvier, les pigeons ont 
reçu la même dose de liquide vaccinal. Trois jours après, chacun d'eux à 
recu, au niveau du muscle pectoral, 0c,75 d'une culture du microbe de 
virulence ordinaire, âgée de 6 jours. Tous ces pigeons furent conservés en 
bonne sänié pendant des mois. On ne peut cependant pas dire qu'ils avaient, 
acquis l’immunité, car 5 pigeons neufs, inoculés en même temps qu'eux, 
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avec la même culture et à la même dose, restèrent également bien por- 
tants !. : 

Pour savoir si cette injection de virus vivant leur avait donné l’immu- 
nité, on inocule sous la peau, à 2 pigeons de chaque lot, 0:c,25 de sang de 
Ge passage. Ils sont morts, 3 en 10 heures et un en {1 heures. Ils n'avaient 
done pas l’immunité. 

Des pigeons restants, un fut sacrifié parce qu'il avait une éruption autour 
du bec. Aux 5 autres on injectait, le 12 avril, 2cc d’une culture en bouillon 
stérilisée par chauffage à 570, pendant une heure. Cette culture avait 
été ensemencée avec du sang de 30° passage, et était restée 14 jours à 
l’étuve à 33°. Le 16 avril et le 20 avril, on répète l'injection vaccinale. Ces 
animaux ont reçu chacun 6° de culture stérilisée, sans compter les injections 
vaccinales et l'inoculation subies en janvier. Le 26 avril, 6 jours après les 
dernières injections préservatrices, ils reçoivent sous la peau Uec,75 d'une 
culture de sang de 56e passage, vieille de 3 jours. Tous les 5 sont morts, 
2 en moins de 15 heures, les autres en 2 jours et demi. 

Chez tous on trouvait des séquestres bien marqués, dans les muscles, au 
point même où avait été faite l’inoculation du 11 janvier, ce qui est un 
signe que cette culture avait agi; on se rappelle d’ailleurs qu’elle tuait les 
lapins. 


ExPÉRIENCE. — Le 12 mars, 5 pigeons recurent sous la peau 2°° de sang 
de 15° passage, chauffé 25 minutes à 54°. Deux succombèrent, trois restèrent 
vivants. Le 17 mars, 2 des survivants recurent sous la peau 2°° de sang de 
19% passage, chauffé 40 minutes à 54°. Le 25 mars, alors qu'ils étaient en 
bonne santé, on les inocule sous la peau, avec 0°,75 d’une culture en 
bouillon vieille de 5 jours, et ensemencée avec du sang de 25e passage. Ils 
meurent en 3 et 4 jours. 

Au dernier pigeon de cette série on injecte, sous la peau, en 2 séances, 
4ce en tout du sang de 44° passage, chauffé 40 minutes à 54°. Le 926 avril, 
10 jours après, il est inoculé avee 0,75 de la culture active. IL meurt 
4 jours après. A l’autopsie on trouve dans le muscle pectoral un séquestre, 
indice qu'il y avait encore des microbes vivants dans le sang injecté 
le 12 mars. Les autres injections n’ont laissé que quelques débris décolorés. 
L’ensemencement de la rate et du sang, dans la gélatine, donne des 
colonies caractéristiques. 


1. Une expérience était faite parallèlement sur des lapins. Le 6 janvier, trois 
lapins reçoivent, sous la peau, 18te de la culture chauffée qui a servi pour les 
pigeons, et le 8 janvier on leur fait une nouvelle injection sous-cutanée de 10cc, 
Les quantités de liquide vaccinal injectées sont, par rapport au poids des lapins, 
du même ordre que celles que M. Salmon injecte aux pigeons. Trois jours après 
la deuxième injection, les lapins sont inoculés sous la peau, en méme temps que 
trois lapins neufs, avec Oce,75 de la culture qui a été donnée aux pigeons. Les 
6 lapins meurent en 5 à 7 jours, et celui qui a résisté le plus longtemps était un 
témoin. Ceux qui avaient reçu le liquide vaccinal étaient morts en moins de 
4 jours. 

La culture d’épreuve était donc active pour les lapins, mais insuffisante pour 
tuer les pigeons; elle avait la même origine que celle qui a servi à la préparation 
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En injectant aux pigeons des cultures stérilisées, nous ne 
sommes pas parvenus à leur donner l’immunité. Nous n'avons pas 
réussi non plus à les rendre réfractaires à l’action d'un virus 
virulent, en leur introduisant d’abord sous la peau du sang stéri- 
lisé, beaucoup plus riche que les cultures en matières chimiques 
actives. Le procédé qui a réussi avec les lapins a échoué avec les 
pigeons naturellement plus résistants. Il est donc assez difficile 
de conférer l’immunité à ces oiseaux, puisque des pigeons, qui 
ont subi d’abord l’action de cultures chauffées, puis celle de bacté- 
ries vivantes, et qui ont reçu par surcroît des doses de cultures 
stérilisées trois fois plus fortes que celles indiquées par M. Sal- 
mon, périssent après une inoculation de microbe virulent.. Bien 
plus, des pigeons, auxquels on a introduit sous la peau # et 6 de 
sang chauffé, meurent de même ; cependant, les expériences que 
nous avons rapportées prouvent que ce sang contient au moins 
30 fois plus de substance active que les cultures. Un pigeon 
auquel on donne 6: de ce sang est sous l'influence d'une quan- 
tité de toxine de 50 à 60 fois plus grande que celle qui à 
été injectée aux oiseaux de M. Salmon. On a eu soin de ne chauf- 
fer les liquides employés qu’à 57°, pour éviter l’altération qu'ils 

q p'OYES » 
commencent à subir vers 60°, qui est la température qu’emploie 
M. Salmon. 

Si on admet, avec M. Salmon, « que le degré d'immunité 
conféré par les injections préventives dépend de la quantité de 
ptomaïne produite par les microbes spécifiques », on s'explique 
difficilement pourquoi les pigeons de nos expériences n'avaient 
pas l’immunité, et on se demande quel aurait été le résultat des 
expériences de M. Salmon, s’il avait employé comme virus d’é- 
preuve un microbe assez aclif pour tuer sûrement les pigeons 
neufs ? 
des liquides vaccinaux. Si les lapins n’avaient pas l’immunité, cela tient sans 
doute à ce qu’ils avaient reçu trop peu du liquide préservateur. 

ExPÉRIENGE, — Dans les veines de trois lapins, on injecte en 2 séances 90€ 
d'une culture en bouillon âgée de 14 jours et filtrée sur porcelaine. Six jours 
après, un des lapins est inoculé sous la peau, avec une culture en bouillon; il 
meurt en cinq jours. Le second lapin est mis dans une cage avec d’autres animaux 
qui furent infectés par du virus virulent. Au bout de quatre semaines, il mourut 
en présentant la forme intestinale de la maladie, avec ulcération du colon et du 
cœcum. La rate donna des cultures caractéristiques. Il avait été infecté par les 
déjections des autres lapins. 

Le troisième lapin fut conservé, il était bien portant 3 mois après. Malgré les 


hautes doses de culture stérilisée qu'ils avaient reçues, ces lapins n'étaient pas 
réfractaires. 
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V 
Essai D’ATTÉNUATION DU VIRUS PAR CULTURE A HAUTE TEMPÉRATURE, 


MM. Cornil et Chantemesse ont cultivé le virus de la pneumo- 
entérite des pores pendant 90 jours à + 43°, et dans ces conditions 
ils ont obtenu des cultures atténnées qui, inoculées aux lapins et 
aux cobayes, les ont rendus réfractaires au virus le plus viru- 
lent. Quel était l’origine des bactéries ensemencées à haute Lem- 
pérature ? Avaient-elles été cultivées comme saprophytes pendant 
plusieurs générations; venaient-elles directement d’un animal ? 
Quelle était leur virulence ? Quel est le degré de virulence que 
les auteurs regardent comme le plus élevé ? Dans leur mémoire, 
MM. Cornil et Chantemesse ne s’expliquent pas sur ces points. 

M. Salmon n'a pas réussi à atténuer les bactéries et 1l 
pense « que la force pathogénique, chez les bactéries du hog- 
choléra, n’est détruite que par la mort même des micro-orga- 
nismes ». Il a cependant fait des cultures à la température de 
430,5 — 449, plus élevée que celle employée par MM. Cornil et 
Chantemesse. 

Dans mes essais, pour avoir un point de départ bien établi, 
j'ai pris comme semence du sang, très riche en bactéries, venant 
de pigeons qui avaient succombé en moins de 12 heures après 
une inoculation sous-cutanée, Une goutte de ce sang est ense- 
mencée dans du bouillon de veau neutre et peptonisé, que Pon 
place dans une étuve bien réglée. Tantôt la culture se faisait 
dans l’air calme, tantôt dans un courant d’air. Dans ces condi- 
tions, à une température de 41° à 41°,5, il y a un développement 
dans les premières 24 heures, mais au bout de 2 à 3 jours, les 
bactéries sont mortes. Elles ne pullulent pas si on les ensemence 
dans du bouillon mis à 35°, el ne produisent aucun effet sur les 
animaux auxquels on les injecte même à forte dose. 


ExpÉRiexce. — Le 13 mai, on met à l’étuve, réglée à 41° 8, du bouillon 
de veau peptonisé, ensemencé avec une gouttelette de sang de pigeon de 
71° passage, extrêmement riche en bactéries. Le flacon de culture est traversé 
par un lent courant d’air. Le 44 mai, il y a une culture évidente, Le 16, on 
fait une prise de semence que l’on porte dans du bouillon mis à 35°; celui- 
ci reste stérile. Le 17 mai, un lapin, n° 123, recoit dans les veines 2° de la 
culture à 41°8, il n'éprouve aucun mal. Un lapin, n° 135, qui recoit une. 
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culture du même sang restée 3 jours à 35°, meurt en moins de 12 heures. 

Le 18 mai, du bouillon neutre peptonisé, ensemencé par une goutte de 
sang du 7° passage, est mis à l’étuve à 41°, sans courant d'air. Vingt-quatre 
heures après, la culture est manifeste. Le 21, on la sème dans du bouillon 
placé à l'étuve à 35°. Celui-ci reste stérile. Le 22 mai, on injecte dans les 
veines d’un lapin n°116, 2c€ de la culture à 41°; ilreste bien portant. Un lapin 
témoin, inoculé dans la veine de l'oreille avec 0° 10 d’une culture du même 
sang, faite à 35°, est trouvé mort le lendemain. 


Parfois, des animaux, inoculés avec de fortes doses de ces 
cultures restées pendant quelques jours à 41°-41°,8 meurent, 
mais avec un retard marqué. Cela tient probablement à ce que 
quelques microbes, renfermés dans les petits caillots du sang 
ensemencé, ont été soustraits à l’action brusque du milieu, et 
se sont néanmoins un peu affaiblis. 


EXPÉRIENCE. — Le 22 mai, un lapin recoit dans les veines 2 de la cul- 
ture donnée au lapin n° 416, mais faite en courant d'air à 41°. Il meurt le 
28 mai. Les organes et le sang sont ensemencés; la rate seule fournit des 
colonies rares, mais caractéristiques. 


Les résultats des quelques essais que je viens de rapporter, 
sont bien différents de ceux obtenus par MM. Cornil et Chante- 
messe et par M. Salmon. Si mes bactéries périssaient à une tem- 
pérature qui était bien supportée par celles de ces expérimenta- 
teurs, cela tient sans doute à ce qu’elles venaient directement 
d’un animal de passage, qu’elles avaient vécu longtemps comme 
parasites, et que, transportées brusquement dans un milieu arti- 
ficiel, elles s'y montraient moins résistantes que les bactéries 
habituées à la vie saprophytique. M. Salmon, et je suppose aussi 
MM. Cornil et Chantemesse, ont pris comme semence des bac- 
téries cultivées depuis longtemps au laboratoire. D'ailleurs, on 
trouve des inégalités biologiques très marquées chez les bactéries 
de la svinpest, selon qu’elles ont vécu dans telles ou telles 
conditions. Ainsi, à la même température, les cultures en bouil- 
lon ensemencées avec le sang d’un animal, sont moins abon- 
dantes que celles ensemencées avec les bactéries qui ont pullulé 
dans la gélatine. Les cultures sur pomme de terre sont différentes 
par leur abondance et par leur couleur, suivant qu'elles ont pour 
origine des microbes ayant vécu quelque temps comme parasites 
ou des bactéries qui ont poussé comme saprophyles. Je compte 
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faire des recherches sur ces faits ainsi que sur l’atténuation par 
la chaleur du microbe de la svinpest, car la question est à peine 
ébauchée. 

La vaccination contre la pneumo-entérite des pores n’est 
évidemment pas résolue par les recherches que je viens d’expo- 
ser. L'important serait de donner l’immunité aux pores avec 
certitude et sans leur faire courir de danger; je n’ai pas encore 
abordé ce sujet, et le présent travail n’est qu’un acheminement 
vers l'étude de cette question pratique. J'espère le continuer et 
je me propose de rechercher si, par des injections de sang toxique 
suivies de l’inoculation d’un virus atténué, on peut rendre les 
animaux réfractaires à l’action des bactéries les plus virulentes. 
Peut-être arrivera-t-on ainsi à tirer quelque application des obser- 
vations que j'ai faites sur la substance toxique élaborée parle 
virus très virulent de la suinpest. 


CONTRIBUTION À L'ÉTUDE DE L'IMMUNITÉ 
LE CHARBON DES POULES 


Par LE DR. K. E. WAGNER, DE SAINT-PÉTERSBOURG. 


(Travail du laboratoire de M. E. Metchnikoff, à l'Institut Pasteur.) 


Presque tous les auteurs sont d'accord pour dire que dans les 
conditions ordinaires les poulessont réfractaires au charbon. Cette 
opinion, émise pour la première fois par Pasteur ‘ devant l’Aca- 
démie de Médecine de Paris, a rencontré une vive opposition de 
la part de Colin qui n’a pu, malgré les invitations répétées de 
Pasteur, lui présenter une poule atteinte de charbon. Feser ?, sur 
24 poules inoculées sous la peau, n’a pas vu le charbon se déve- 
lopper une seule fois ; l'infection ne survenait pas non plus lors- 

.que les poules recevaient pendant des semaines une nourriture 
contenant des bacilles du charbon. Koch, Gattky et Lôüffler ?, qui 
donnaient à leurs poules une nourriture contenant une grande 
quantité de spores, n’ontobtenu aussi que des résultats négatifs. 

Les expériences de Perroncito * (25 poules), Kitt * (15 poules), 
Hess *, ont donné également des résultats absolument négatifs, 
bien que les inoculations multiples fussent faites dans les parties 
les plus variées du corps : muscles, péritoine, peau, etc. Oemler ?, 
dans son travail sur le charbon chez les oiseaux, arrive à des con- 
clusions un peu différentes. Sur 31 poules qui ont servi à ses 
expériences, 11 ont succombé au charbon; l’inoculation se faisait 
avec le sang d’un animal mort du charbon, soit sous la peau, soit 
dans le cloaque; quelques-unes de ses poules recevaient une 
nourriture contenant des bacilles. Les unes tombaïent malades 


4. Pasteur. Bulletin de l'Académie de medecine, 1878. 

2. FEsEr, Adam’is Wochensohr, 1879, cité d'après Kitt (v. plus loin). 

3. Kocu, Garrky, LorrLer. Mittheilung, d. Kgl. R. Ges. A. 1884. T. II. 

4. Perroxcrro. Carbonchio nei polli, p. 159; et Garbonchio, mezzi prevent. et cura- 
tivi. Torino 1885, cité d'après Kitt. 

5. Kirr. Deutsch. Zeitschr. f. Thiermed u. vergleich. Pathol. 1886. 

6. Hess. Virchow’s Archiv, t. CIX, Heft 5. 

7. OEuLER. Arch. f. Wissenschaft. u. prakt. Thierheilk, 1877, p. 257-297. 
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après une seule inoculation, d’autres après deux, d’autres enfin 
résistaient à des inoculations répétées. Toutefois Hess (4. €.) 
n’attribue pas une grande importance aux expériences que nous 
venons de rapporter. D’après cet auteur, Oemler, à en juger par 
les autopsies de ses poules, avait affaire non pas au vrai charbon, 
mais à l’æœdème malin (malignes OEdem) auquel les oiseaux ne 
sont pas réfractaires. Le doute était d'autant plus justifié 
qu'Oemler affirmait avoir obtenu le développement du charbon 
chez les grenouilles. 

Malgré la résistance considérable que mettent en évidence les 
faits que nous venons de rapporter, on peut pourtant arriver à 
infecter les poules en les plaçant dans des conditions un peu par- 
ticulières. En 1878, Pasteur a démontré que la poule succombe 
au charbon, si on arrive à abaisser sa température en plongeart, 
par exemple, le tiers inférieur de son corps dans de l’eau froide. 
Les poules, fixées dans une position verticale sur des planchettes 
de bois, et placées dans des seaux remplis d’eau à la tempéra- 
ture de 25°, succombaient toutes au charbon, tandis que ies 
poules témoins, mises dans les mêmes conditions sans subir 
d’inoculations charbonneuses, survivaient sans exception. 

Colin et Feser ({. c.), qui ont reproduit cette expérience fort 
intéressante de Pasteur, sont arrivés à des résultats négatifs."Le 
premier, après avoir mis les poules dans des cages ou dans des 
pots à fleurs pourvus de larges orifices, les plongeait ensuite dans 
de l’eau à la température de 8 à 10°, de facon que les extré- 
mités seules et la partie inférieure du ventre baignaient dans 
l’eau. Sur 5 poules qui avaient reçu auparavant une inoculation 
de charbon, 4 ont survécu; une seule, qui a succombé après un 
séjour de 48 heures dans l’eau, n’a pas été atteinte de charbon. 

Feser mettait ses poules dans des vases à couvercle conte- 
nant de l’eau à 11 ou 18°, de façon que le ventre de la poule 
fût complètement entouré d'eau. Sur 6 poules, # ont reçu des 
inoculations de sang d’une chèvre morte du charbon; pas une 
seule n’a eu le charbon, mais la réfrigération artificielle a tué 
deux poules inoculées et une qui ne l'était pas. Plus tard, Feser 
est arrivé à la conclusion que ces bains froids sont capables de 
tuer des poules tout à fait bien portantes. 

De quoi dépend l’immunité des poules dans les conditions 
ordinaires? Pourquoi cette immunité disparaît-elle, lorsqu'on 
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abaisse la température de la poule en la mettant dans de l’eau 
froide ? 

La première de ces questions n’a été étudiée au point de vue 
expérimental que par Hess, dans un travail sur lequel nous aurons 
à revenir. Les explications que donnent les autres auteurs ne 
s'appuient que sur des hypothèses. Aussi, avons-nous accepté 
avec reconnaissance la proposition de M. Metchnikoff, d'étudier 
ces deux questions au point de vue expérimental. 

La fin de notre travail est consacrée à l’élude de l’action de 
l’antipyrine et du chloral, sous l'influence desquels les poules 
deviennent capables de contracter le charbon. | 


I 


Quel est, dans les conditions normales, le sort des bactéries 
charbonneuses, une fois qu’elles ont pénétré dans le corps de la 
poule ? 

Pour élucider cette question, nous avons inoculé les poules 
dans la chambre antérieure de l'œil, sous la peau, et, directement, 
dans le sang par l'intermédiaire des veines. 

Pour les inoculations dans la chambre antérieure, nous intro- 
duisions dans l’œil des poules, soit un fil de soie chargé de spores 
mais ne contenant pas de bacilles charbonneux, soit du sang 
provenant de lapins et de cobayes récemment morts du char- 
bon. Au bout de 16 à 24 heures, l'œil devenait déjà trouble. Les 
spores se développaient parfaitement, en se transformant en longs 
filaments. En examinant, 24 heures après l’inoculation, le fil de 
soie retiré de l'œil et étalé sur une lamelle, on pouvait voir des 
amas de filaments entremèlés et entourés d’un grand nombre 
de leucocytes. Les bacilles empruntés au sang d'animaux morts 
de charbon, se développaient également fort bien dans la chambre 
antérieure de l’œil de la poule. 

Pour étudier leur vitalité et leur virulence, on retirait à cer- 
tains intervalles, de l’œil inoculé, des échantillons dont les uns, 
additionnés de bouillon, étaient mis sous forme de goutte sus- 
pendue dans une chambre humide et ensuite à l’étuve, tandis que 
les autres étaient inoculés directement sous la peau des cobaÿes. 

Si la goutte suspendue donnait un développement de baailles, 
elle était à son tour inoculée à des cobayes. : ER 
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Nous devons faire remarquer ici que, dans ces expériences 
comme dans celles qui vont suivre, nous ne mettons en ligne de 
compte que les cas où il n’y avait pas pénétration de bactéries 
étrangères, et où, par conséquent, il ne s'agissait que de cultures 
pures de charbon. 

Lorsqu'on examine sous le microscope les échantillons pro- 
venant de l'œil, on trouve, au bout de 24 heures, une grande 
quantité de bacilles et de filaments qui se colorent bien au bleu de 
méthylène ; au bout de 48 heures, les bactéries deviennent moins 
nombreuses et, dans la grande majorité des cas, elles sont con- 
tenues à l’intérieur des leucocytes (les microphages sont plus 
nombreux que les macrophages) dont le nombre a considérable- 
ment augmenté; 24 heures encore plus tard, on ne trouve plus 
de bactéries sous le microscope. Le développement des bactéries 
dans la goutte suspendue et leur virulence persistent également 
pendant les premières 48 heures. Pourtant dans un cas, le char- 
bon a conservé sa virulence encore 6 jours après l’inoculation, 
et un cobaye, inoculé avec la culture développée dans la goutte 
suspendue, est mort 46 heures après. 

Pour les inoculations sous-cutanées, on opérait comme pour 
celles faites dans la chambre antérieure de l’œil, c’est-à-dire 
qu'on introduisait sous la peau, soit un fil de soie chargé de 
spores, soit du sang d’un änimal mort de charbon. Au point 
d'inoculation, il ne se manifestait ordinairement ni ædème ni 
gonflement, et si, dans certains cas où on se servait du fil de 
soie, il survenait de la tuméfaction, elle n’était jamais bien mar- 
quée. Le fil de soie était ordinairement mis sous la peau de la 
poitrine de la poule, d’où on le retirait à des intervalles variables 
afin de le soumettre à l'examen microscopique. 

Sur des préparations faites avec le fil de soie 20 heures après 
son introduction, on voyait une quantité considérable de bacilles 
et de filaments charbonneux, bien colorés, et entourés de leuco- 
cytes parmi lesquels on trouvait en même temps quelques pha- 
gocytes; au bout de 30 heures les leucocytes et les phagocytes 
devenaient plus nombreux; au bout de 48 heuresles bacilles et les 
filaments commencaient à diminuer, tandis que les leucocytes et 
lesphagocytes restaient dans la mème proportion; enfin 72 heures 
après l’inoculation, le fil retiré ne contenait plus de bacilles. 

Les résultats qu’on obtient après l'introduction sous la peau 
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du sang provenant d'animaux alteints du charbon, sont ana- 
logues. Pour mieux étudier les relations entre les tissus et les 
bactéries, nous ne nous sommes pas contentés de l’examen du 
suc d'organes (préparations par frottement), mais nous avons 
fait en même temps des coupes de tissus au point d’inoculation. 
A cet effet, quelques gouttes de sang infectieux étaient intro- 
duites entre deux feuillets de la caroncule que les poules présen- 
tent de chaque côté de la tête sous le bec, et la caroncule, excisée 
ensuite à certains intervalles après l’inoculation, était mise dans 
de l’alcool, fixée dans la paraffine, et les coupes étaient colorées 
d’après la méthode de Gram avec coloration complémentaire au 
picrocarmin. Sur les coupes provenant des caroncules, excisées 
20 heures après l’inoculation, on voyait (PI. X, fig. 1) un grand 
nombre de bacilles et de filaments charbonneux, de même qu’une 
accumulation considérable de leucocytes qui entouraient de tous 
les côtés les bacilles en pénétrant en même temps entre eux. Au 
bout de 48 heures, on trouvait déjà fort peu de bacilles, et ceux 
qui existaient étaient contenus à l’intérieur des phagocytes 
(voir fig. 2) parmi lesquels les macrophages prédominaient 
(voyez fig. 3 et 4). Dans la grande majorité des cas, les bacilles 
contenus à l’intérieur des phagocytes, et bien colorés, ne pré- 
sentaient pas de signes de dégénérescence, et avaient conservé 
leur virulence, car l’ensemencement dans le bouillon du tissu 
cellulaire sous-cutané au niveau duquel était faite l’inoculation, 
donnait naissance à des cultures qui tuaient les cobayes dans 
les 36 à 48 heures. Au bout de 72 heures et quelquefois encore 
plus tôt, les préparations faites avec le tissu cellulaire sous-cutané 
ne contenaient plus un seul bacille du charbon. 

less, ({. c.) qui introduisait sous la peau des poules des 
chambres de Ziegler contenant des cultures de charbon, dit que 
12 heures après, un grand nombre de leucocytes pénètre déjà 
dans la chambre; on ne rencontre des bactéridies libres que là 
où les leucocytes sont relativement en petit nombre; aux endroits 
où ils sont nombreux, ils entourent les bactéries en formant des 
couches épaisses ou en se disposant en chapelet. Quand la péné- 
tration de leucocytes dans la chambre ne rencontrait pas d’obs- 
tacle (coagulation de la lymphe autour de la chambre), les 
bactéries disparaissaient déjà complètement 24 heures après 
l'introduction de la chambre. Pour démontrer que les bactéries 
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pouvaient se développer fort bien dans le corps de la poule, 
Hess a fait les expériences suivantes : une chambre remplie à 
moitié de cultures de charbon est introduite dans une poche 
sous-cutanée fraîchement préparée, de sorte que l’autre moitié 
de la chambre ne tarde pas à se remplir de sang. Dans ces con- 
ditions, les bactéries se développaient très rapidement, et même 
dans le voisinage immédiat de la couche de leucocytes, on voyait 
se développer les longs filaments du charbon. Hess n’a jamais 
vu de dégénérescence des bactéries, mème 72 heures après l'in- 
troduction de chambres dans lesquelles les leucocytes ne pou- 
vaient pénétrer que difficilement, à cause de la coagulation du 
sang qui s'était faite autour des bactéries. Il n’y avait des signes 
de dégénérescence que lorsque d’autres bactéries, exerçant une 
certaine action sur les bactéries charbonneuses, avaient pénétré 
en même temps dans les chambres. 

Dans un cas où, quatre jours après l’inoculation de la poule, 
il s'était formé au point d’inoculation un kyste limité par le tissu 
cellulaire sous-cutané etles muscles, Perroncito ({. c.)a démon- 
tré que les bactéries du kyste n’avaient pas perdu leur virulence 
et ont pu tuer un cobaye. À part ce kyste, les autres parties du 
corps de la poule ne contenaient pas de bacilles. 

On voit donc que les résultats obtenus par Hess et Perroncito 
sont analogues à ceux qui découlent de nos expériences per- 
sonnelles, à savoir que les bacilles du charbon peuvent se déve- 
lopper dans le corps de la poule sans perdre de leur virulence. 
Si la pénétration des leucocytes dans le point d’inoculation est 
rendue difficile ou même impossible, les bactéries se développent 
parfaitement bien, et conservent leur virulence trois à quatre 
jours et même, dans un de nos cas, six jours après l’inoculation 
dans la chambre antérieure de l'œil. 

Dans les cas où les leucocytes arrivent facilement jusqu'aux 
bactéries, ces dernières n’ont pas le temps de se développer et 
disparaissent plus ou moins rapidement du point d'inoculation. 
Comme nous venous de le dire, dans les expériences de Hess, 
les bactéries disparaissaient complètement de la chambre humide 
au bout de 24 heures. Dans nos expériences, que l’inoculation 
fut faite dans l’œil ou sous la peau, 72 heures après on ne pou- 
vait plus découvrir les bactéries, ni par l'examen microscopique 
ni par l’ensemencement. 
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Une question qui nous a paru intéressante est de savoir 
pendant combien de temps les bactéries se conservent dans 
l'organisme de la poule, quand elles ont été introduites diréecte- 
ment dans le sang. On peut supposer a priori que les bactéries 
trouvent des conditions moins favorables pour leur développe- 
ment dans le sang que dans la chambre antérieure de l’œil ou 
dans le tissu cellulaire sous-cutané, parce que, dans le sang 
ou à l’intérieur des organes, elles se trouvent tout de suite 
en présence des leucocytes, tandis qu'elles ont le temps de se 
développer dans l'œil, ou sous la peau, en cas d’inoculation sous- 
cutanée, avant l’arrivée de leucocytes en nombre suffisant : cette 
période de liberté est forcément absente lorsque les bactéries 
sont injectées directement dans le sang. : 

Les injections étaient faites dans la veine sous-alaire de la 
poule, avec une émulsion d'organes de cobayes ou de lapins 
morts du charbon. La quantité de liquide employé variait de 
2 à 4, Les poules étaient ensuite tuées à des intervalles 
variables, par la destruction du bulbe. Les cultures obtenues 
par l’ensemencement du sang, provenant des organes de la poule 
sacrifiée, sur du bouillon ou de la gélose, étaient inoculées à 
des cobayes et à des lapins. Dans un cas l’inoculation a été faite 
avec le foie de la poule qu’on venait de sacrifier. 

Le tableau suivant indique le résultat que nous ont donné 
les expériences. 


POULE TUÉE AU BOUT DE: 
EEE 


6 HEURES 12 HEURES 49 HEURES 66 HEURES 


La culture provenant du | Culturefaiteaveclesang | Un morceau du foie |L’ensemeñcementdu 
sang est inoculée à : inoculée à : est inoculé à : sang, du foie, de 
la rate, ne donne 
pas lieu au déve- 
loppement des cul- 
tures, 


4. Lapin de 1740 gr. | 1. Lapin de 1930 gr. | 1. Lapin de 1305 gr. 
mort en 55 heures mort en 64 heures. mort en 60 heures. 
2. Cobaye de 357 gr, | 2. Cobaye de 290 gr. | 2. Cobaye de 387 gr. 
mort en 28 heures. mort en 29 heures. mort en 43 heures. 


Culture faiteaveclarate. | Culture faiteaveclefoie. 


1. Lapin de 2100 gr. | 1. Lapin de 1810 gr. 
mort en 50 heures. mort 10 heures après, 
mais pas du charbon. 
2. Cobaye de 417 gr.mort | 2. Cobaye de 384 gr. 
en 27 heures. à mort 30 à 37 heures 
£ après. 


On voit donc que les bactéries charbonneuses conservent 
leur virulence dans le sang et les organes de la poule pendant 
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19 heures sans subir d'atténuation. 66 heures après, c’est-à-dire 
vers le quairième jour, les bactéries sont déjà détruites, de sorte 
que l'ensemencement du sang et de parcelles d'organes ne 
donne plus de cultures de charbon. 

Sur les préparations faites avec le sang des poules sacrifiées, 
on ne pouvait pas trouver de bacilles; mais sur celles obtenues 
avec le suc des organes (préparation par frottement), on trouvait 
encore quelques bacilles isolés. Les coupes des organes, colo- 
rées d’après la méthode de Gram, contenaient toujours des 
bactéries, à l’exception de celles qui provenaient de la poule 
tuée 66 heures après l’inoculation. 

Chez la poule sacrifiée 6 heures après l’inoculation, les 
coupes de tous les organes contenaient un grand nombre de 
bacilles. Sur celles provenant du foie et de la rate, organes qui, 
comme on sait, contiennent le plus de leucocytes, le plus grand 
nombre des bacilles se trouvait à l’intérieur des cellules, dans 
les macrophages et dans les cellules endothéliales des capil- 
laires du foie (voy. fig. 8 et 9), mais en même temps on en 
trouvait d’autres libres entre les cellules. Les uns et les autres, 
ceux qui étaient libres et ceux qui étaient contenus à l’intérieur 
des cellules, se coloraient bien, et ne présentaient pas trace de 
dégénérescence. 

Chez la poule sacrifiée 12 heures après l’inoculation, on 
trouve déjà moins de bacilles; chez celle tuée 19 heures après 
l'infection, les bacilles sont difficiles à trouver sur les prépara- 
tions; ceux qu'on découvre sont tous inclus dans des cellules, 
surtout dans les macrophages. Les bacilles, dans ces conditions, 
se colorent mal et présentent un aspect considérablement 
modifié : les contours sont irréguliers, le corps offre des étran- 
glements, certains paraissent granuleux (voy. fig. 10 et 11). — 
Mais, comme nous avons déjà vu, ces bacilles ont conservé 
encore leur vitalité et leur virulence. 

Il résulte de ces faits que la destruction des bacilles, intro- 
duits directement dans le sang par les leucocytes, se fait plus 
rapidement que dans le cas où l’inoculation est faite dans la 
chambre antérieure de l’œil ou même sous a peau. 

Si l’on veut se rapporter aux faits que nous venons de 
signaler, on arrive à la conclusion que l'organisme de la poule 


n’est pas absolument un milieu impropre au développement du 
37 
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charbon. Qu'ils se trouvent dans la chambre antérieure de l'œil, 
dans le tissu sous-cutané ou dans le sang, les bacilles conservent 
leur virulence pendant un certain temps. Dans la peau et dans 
l'œil, les spores et les bacilles se développent fort bien. Seule- 
ment, à partir du moment où les leucocytes s'accumulent en 
nombre suffisant au point d’inoculation, la multiplication des 
bactéries s'arrête, le nombre de celles qui ont atteint leur déve- 
loppement diminue en même temps que les phagocytes conte- 
nant des bacilles deviennent plus nombreux. Ces deux phéno- 
mènes — augmentation du nombre des leucocytes et diminution 
de celui des bacilles — se manifestent avec tant d’évidence, 
surtout sur les coupes faites avec le tissu cellulaire sous-cutané, 
qu'il est vraiment difficile de nier toute relation entre eux. 

Pour élucider définitivement la question de savoir si le sang 
de la poule est propre ou impropre au développement du 
charbon, et pendant combien de temps les bacilles conservent 
leur virulence dans ce milieu, lorsqu'on arrive à abohr l’action 
des leucocytes, nous avons fait les expériences suivantes. Du sang 
défibriné, de même que du sérum provenant d’une poule saine, 
sont ensemencés dans des tubes avec : 1°, des spores fixées sur un 
fil de soie; 2° avec du sang d’un animal atteint de charbon. Les 
tubes ainsi ensemencés étaient mis dans l’étuve à la température 
de 429 à 439 C. (à la température normale de la poule), et des 
échantillons pris à des intervalles variables étaient ensuite 
inoculés à des lapins et des cobayes. 

Les résultats de ces inoculations se trouvent consignés dans 
le tableau suivant. 


ne 
SEE SPORES DE CHARBON SANG D’ANIM. CHARBON. 
5 | —— a  ———— — — 
n 2 
= Æ SANG DÉFIBRINÉ SÉRUM SANG DÉFIBRINÉ SÉRUM 
l Cobaye mort au bout — Cobaye mortau bout | Cobaye de 395 gr. 
de 40 heures. de 29à38 heures. mort en 32 b. 
2 Cobaye mort au bout | Cobaye mortau bout | Cobaye de #10 gr. — 
de 46 heures. de 31 à 39 heures. morten31à38h. 
3 Cobaye mort au bout — Cobaye de 395 gr. == 
de 24 à 32 heures. mort en 37 b. 
4 Cobaye mort au bout — Cobaye de 275 gr. = 
de 28 à 38 heures. mort en 46 h. 
5 Cohaye de 570 gr. — Cobaye de 350 gr. = 
mort en 28 à 31 h. mort en 44 h, 
6 Cobaye de 355 gr. _ Cobaye de 355 gr. = 
mort en 39 à 41 h. mort en 31 h. 
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SPORES DE CHARBON 


RE à > 


SANG DÉFIBRINÉ 


Cobaye de 337 gr. 
mort en 3$ heures. 


Cobaye de 355 gr. 
mort en 38 heures. 


SÉRUM 


Cobaye resté bien 
portant. 


SANG D’ANIM. 


CHARBON. 


EE —  — 


SANG DÉFIBRINÉ 


Cobaye de 295 gr, 
morten 32à40h. 


SÉRUM 


Cobayede415gr. 
mort en 32 à 39 h. 
Lapin de 2290 
gr. mort au 6e jour 
(139 heures) 


Cobaye mort en 58 à 
64 heures. 


Cobaye resté bien 
portant. 


Dé Cobaye de 529 gr. 
morten 30 à 37h. 
Lapin mort au 
4e jour (91 h.). 


Cobaye de #10 gr. — 
mort en 30 à 39 h. 


Cobaye de 462 gr. 
mort en 39 h. 


Il résulte de ce tableau que les bacilles du sang, cultivés sur 
du sang défibriné, ont provoqué la mort du cobaye 14 jours et 
celle du lapin 15 jours après l’ensemencement; ensemencé sur 
du sérum, le sang charbonneux a tué un cobaye T jours et un 
lapin 8 jours après l’ensemencement. Nous n'avons pas remarqué 
de diminution de virulence des cultures, pour les cobayes, dans 
les espaces de temps que nous venons d'indiquer. 

D’après Koch, Galfky et Loefiler ({. c.), l’atténuation de la 
virulence des cultures faites sur du bouillon de poule à 42-430 
se fait déjà remarquer au sixième jour. Pasteur a trouvé que la 
virulence des cultures de charbon sur du bouillon de poule neutre 
à 42-43°, s'atténue progressivement tous les jours, de sorte 
qu’au bout de 9 jours les cultures ne sont plus virulentes. Il ré- 
sulterait donc de nos expériences que la virulence du charbon se 
conserve plus longtemps dans les cultures faites dans du sang que 
dans du bouillon de poule. 

Nous pouvons confirmer l’opinion de Pasteur, que les bacilles 
du charbon ne forment pas de spores à la température de 42-430. 
En effet, les tubes contenant des cultures de sang charbonneux 
sur du sérum ou dusang défibriné de poule, ne présentaient pas 
de spores. L'examen microscopique montrait dans tous les cas 
des bactéries charbonneuses fortement dégénérées, à côté de 
bacilles et de filaments normaux et bien développés. 
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Nous tenons encore à mentionner que les bacilles du char- 
bon se développent fort bien dans l'humeur aqueuse de la 
chambre antérieure, et dans l’exsudat inflammatoire qui se fait à 
ce niveau après le traumatisme de l'œil. 

Si l'on considère tous ces faits dans leur ensemble, on 
admettra difficilement l’opinion de Feser et de Kitt, d’après 
laquelle l'immunité de la poule contre le charbon dépend des 
propriétés chimiques de son organisme, qui s’opposeraient au 
développement des bactéries spécifiques. 

La facon générale dont l'organisme de la poule réagit contre 
les inoculations de charbon mérite d’être étudiée en détail. Dans 
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les conditions ordinaires, malgré les inoculations faites tantôt 
dans la chambre antérieure, tantôt sous la peau, tantôt directe- 
ment dans le sang, inoculations quelquefois répétées deux ou 
trois fois, pas une de nos poules ne fut atteinte de charbon. Les 


poules inoculées avaient de la fièvre. La température d’une poule 


saine est comprise entre 4105 et 4293, la température du matin 
étant plus élevée de quelques dixièmes de degré que celle du 
soir. Après l’inoculation soit des spores, soit du sang infectieux, 
la température montait d’un, deux, et même de deux degrés et 
demi, et se maintenait à cette hauteur pendant un, deux ou trois 
jours pour revenir ensuite à l’état normal; une seule fois la 
fièvre a persisté pendant 7 jours (v. courbe 1). Il s’agissait dans 
ce cas de la poule dont nous avons déjà parlé, et chez laquelle la 
virulence des bacilles a persisté encore 6 jours après l’inocula- 


tion faite dans l'œil. 
Parmiles courbes thermiques, la courbe de la figure 2 mérite 
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de nous arrêter un instant. Il s’agit d’un coq qui fut inoculé la 
première fois dans une veine avec une émulsion d'organes d'un 
animal charbonneux. La température est montée le lendemain 
à 4493 pour retomber le troisième jour à 42°2, chiffre normal. 
Dix jours après, le même coq fut inoculé avec du sang char- 
bonneux dans la caroncule et dans la chambre antérieure de 
l'œil : le lendemain on trouve 43°4 et le troisième jour 43°8. 

Généralement la chute de la température coïncidait avec la 
disparition des bactéries du point d’inoculation; la fièvre cor- 
respondait à l'accumulation dans le même endroit des leucocytes 
et à leur activité phagocytique. 


44 


45 


Nous devons encore mentionner que la culture du deuxième 
vaccin charbonneux, ‘inoculée en quantité assez considérable 
(10 gouttes de culture concentrée sur gélose) sous la peau, dans 
l'œil et dans le tissu cellulaire sous-cutané, a provoqué chez la 
poule une élévation thermique de 43°4. 

D’après les nouvelles recherches, la fièvre est provoquée par 
les produits des bacilles, les toxines, qui vont probablement irri- 
ter les centres thermiques et provoquent de cette façon une élé- 
vation de température. Si l'hypothèse est vraie, on est obligé 
d'admettre que,même dans le corps d’un animal aussi réfractaire 
au charbon que la poule, les bactéries continuent à sécréter ces 
toxines, autrement dit qu'elles ne perdent pas leurs propriétés 
biologiques. 
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Mes expériences de réfrigération artificielle dans l’eau ont 
été au nombre de six. Toutes les poules sans exception ont 
succombé au charbon. Si l’on considère l’immunité considérable 
contre le charbon dont jouit la poule dans les conditions 
ordinaires, on est obligé d'admettre que la réfrigération dans 
l'eau constitue pour elle un agent nocif de premier ordrè. Pour 
ces expériences, je prenais ordinairement deux poules, de mêmes 
dimensions autant que possible, qui étaient inoculées par la 
même substance infectieuse dans des endroits identiques du 
corps. Les poules, enfermées dans des filets dont ne sortaient que 
la tête et les pattes, étaient ensuite mises dans des seaux, et les 
filets fixés à une barre transversale posée au-dessus du seau. 
Deux fois, les expériences ont été conduites d’après le procédé de 
Pasteur, c’est-à-dire que la poule, couchée sur le dos, était fixée, 
par les pattes et les ailes, sur une planchette qu’on plaçait 
ensuite dans l’eau dans une position verticale. Dans un seau, on 
mettait de l’eau à 25° de façon à ce que la poule ait les pattes 
et le tiers inférieur de son corps sous l’eau; l’autre seau, où était 
mise la poule témoin, restait vide. Dans deux cas nous avions 
encore une deuxième poule témoin qui sans être inoculée, était 
mise dans un seau, dans les mêmes conditions que la première 
poule inoculée. Les seaux étaient ensuite mis dans une pièce 
(étage supérieur de l’étuve de l’nstitut Pasteur), où la tempéra- 
ture varie ordinairement entre 23 et 26°. Deux ou trois fois par 
jour on retirait les poules, soit pour les nourrir, soit pour pren- 
dre leur température (dans le cloaque). 

Pour les inoculations faites dans la chambre antérieure de 
l'œil, sous la peau, ou directement dans le sang, nous nous ser- 
vions soitdes spores de bacilles spécifiques, soit de sang infectieux, 
soit enfin d'émulsion d'organes d'animaux morts du charbon. 

Comme nous venons de le dire, toutes les poules inoculées 
et soumises à la réfrigération ont succombé au charbon ; parmi 
ces dernières, 1l y en avait qui avaient très bien supporté aupara- 
vant les inoculations charbonneuses. Ainsi, nous avons eu un coq 
qui a parfaitement supporté deux inoculations antérieures, et qui 
a succombé à la troisième après avoir été mis dans l’eau, Une fois 
la poule morte, on prenait du sang dans le cœur pour l’inoculer à 
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des cobayes. L'époque de la mort de la poule après l’inoculation et 
la virulence de son sang, sont consignées dans le tableau suivant : 


Poule morte après lino- Cobaye mortaprès lino- 
culation au bout de : culation au bout de : 


. Poule inoculée dans l'œil et sous la 
Le avec quelques gouttes de sang 
provenant d’un cobaye atteint du 
charbon. 33 heures. 30 à 33 heures. 
2. Poule inoculée avec du sang sous la 
peau. 28 à 32 heures, 32 heures. 
3. Poule inoculée avec du sang dans 


Pœil et la caroncule. 27 heures, s 30 à 38 heures. 
. Poule inoculée dans une veine avec 
lémulsion d'organes d’un cobaye char- 
bonneux. 61 à 66 heures, 28 heures. 
5.Poule inoculée dans les deuxcaron- 
cules avec du sang. 31 à 40 heures. 31 à 39 heures. 
6. Poule inoculée sous la peau avec des 
spores. 57 à 65 heures, 34 à 40 heures. 


Il résulte de ce tableau que les durées extrèmes de survie 
pour la poule sont comprises entre 27 et 66 heures après lino- 
culation, et de-:28 à 40 heures pour les cobayes inoculés avec le 
sang de la poule, ce qui indiquerait que, par le passage dans le 
corps de la poule, la virulence du charbon augmente plutôt 
qu’elle ne diminue. Les poules témoins, celles qui étaient sim- 
plement mises dans l’eau sans être soumises à la réfrigération 
artificielle, ne sont pas mortes. 

On peul dire, d’une façon générale, que si l’abaissement de 
la température se fait lentement, les poules non inoculées, comme 
le démontrent nos expériences, peuventrester sansinconvénients 
graves dans l’eau pendant 4 jours, et que retirées de l’eau au bout 
de ce temps, elles se remettent encore assez rapidement. Dans le 
cas contraire, si l’abaissement de la température se fait brusque- 
ment, soit parce que la température de l’eau est très basse ou que 
les parties immergées présentent une surface de réfrigération 
considérable, la poule succombe fréquemment. La mort des 
poules, dans les expériences de Feser et Colin, sous l'influence 
de la seule action de l’eau froide, s'explique par l’abaissement 
trop brusque de la température des poules, car la température 
de l’eau dans les expériences de ces savants était de 8, 10 ou 
480. Nous tenons à faire remarquer que les poules qui n’ont pas 
encore servi à des expériences supportent mieux le séjour dans 
l'eau que celles qui sont plus ou moins affaiblies par des 
expériences antérieures. 

La température des poules mises dans l’eau, descend 
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ordinairement, vers le soir du même jour, de 1°, 1°5 et même de 
20; le lendemain, l’abaissement est encore plus marqué et peut 
atteindre 2, 3 et même 4°. Avant la mort, la température des 
poules inoculées tombe mème au-dessous de 35°. Comme exemple 
nous donnons iei deux courbes : la courbe de la figure 3 se rap- 
porte à la poule n° 3 de notre tableau, la courbe 4 à la poule n° 6. 
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Fig. 3. Fig. 4. 


Comment expliquer chez les poules la possibilité d'infection 
par le charbon qui se manifeste sous l'influence du froid? 
Comme nous l'avons déjà dit, nous ne possédons que des 
hypothèses à ce sujet. Pour Colin (/. c.), ce n’est pas l'abaissement 
thermique en lui-même qui joue un rôle dans les expériences de 
Pasteur, mais plutôt d’autres circonstances, telles que : position 
‘anormale de la poule, excitation, privation de nourriture, ané- 
mie, etc., conditions qui créent dans le sang de la poule des modi- 
fications qui la rendent plus apte au développement du charbon. 
Pasteur considère les objections de Colin comme peu fondées, 
d'autant plus que les poules non inoculées, et mises daas les 
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mêmes conditions, sauf la réfrigération par l’eau, ne succombent 
pas au charbon. Du reste, nos expériences, où la poule restait très 
commodément dans le filet, pouvait bien manger et bien boire, 
sont également en contradiction avec l'explication de Colin. 

D'après Koch ‘, chez la poule fixée sur une planchette et 
mise dans l'eau, il survient des troubles fonctionnels d'ordre 
général tellement intense, que sa disposition au charbon surve- 
nant dans ces conditions ne doit pas nous étonner. 

Pasteur a déjà indiqué que dans ces cas il s’agit principale- 
ment de l’état de la température ; c’est sous ce rapport seulement 
que la poule inoculée, non refroidie, et qui ne meurt pas, diffère 
de celle qui meurt après avoir été baignée dans l’eau froide. 
Seulement il ne s’agit sans doute pas ici d’une influence directe de 
l'abaissement de température sur le bacille charbonneux, favori- 
sant son développement ou le maintien de sa virulence, car nous 
venons de voir que dans les conditions ordinaires, et malgré la 
température élevée (42°), le charbon peut se développer dans le 
corps de la poule et conserver sa virulence pendant un certain 
temps ; d’un autre côté, nousavons vu que les cultures de charbon, 
développées dans des tubes contenant du sang de poule, à la 
tempérainre de 42 à 43°, sont encore virulentes 15 jours après 
lensemencement. Il y a donc tout lieu de supposer que 
l'influence de la température sur le développement du charbon 
dans le corps de la poule est indirecte, et due à certains phéno- 
mènes qui doivent être cherchés du côté de l'organisme de la 
poule lui-même. Il ne saurait être question d’une modification 
chimique rendant les tissus de la poule plus faciles à envahir chez 
la poule refroidie, puisque nous venons de voir qu'ils le sont chez 
la poule normale. Mais on peut penser que chez la-première, il 
y a suppression des obstacles ou des circonstances qui s'opposent 
au libre développement du charbon chez la dernière. C'est en effet 
ainsi que les choses se passent, comme nous allons le voir par 
l'étude comparée des processus chez les poules inoculées, les unes 
soumises à la réfrigération par lesbains froids, les autres laissées 
telles quelles. 

Lorsqu'on inocule quelques gouttes de sang charbonneux 
dans la chambre antérieure de l'œil de deux poules, dont une 


1. Kocx, Ucber die Milzbrandschutzimpfung. Kassel et Berlin, 1889. 
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seulement est mise dans le bain froid, on trouve que le lende- 
main l’œil de la dernière est moins trouble que celui de la poule 
témoin, et la différence s’accentue encore davantage pendant les 
24 heures suivantes. L'examen du contenu de l'œil. fait chez les 
deux poules, permet facilement de voir que les différences d’in- 
tensité tiennent au degré/d'accumulation des leucocytes, qui sont 
bien moins nombreux dans l’œil de la poule soumise à la réfrigé- 
ration que dans celui de la poule témoin. Au bout de 48 heures, 
la différence dans le nombre de leucocytes, chez l’une et l’autre 
poule, s’accentue de la façon la plus marquée. Quant aux 
bactéries charbonneuses, leur nombre présente des rapports in- 
verses, à savoir qu’elles sont bieu plus nombreuses, dans les 
premières 24 heures, chez la poule réfrigérée que chez la poule 
témoin, et que leur nombre augmente également dans une propor- 
tion considérable chez la première au bout de 48 heures. On peut 
donc dire que, chez les deux poules, le nombre de bactéries con- 
tenues dans l'œil est dans une proportion inverse à celui des 
leucocyles. Chez la poule témoin, 20 heures après l'inoculation, 
on trouve déjà des bacilles contenus à l’intérieur des leucocytes, 
et 24 heures plus tard le plus grand nombre de bactéries est déjà 
absorbé par les cellules. Chez la poule réfrigérée, on ne trouve des 
phagocytes n1 pendant les premières 24 heures, ,moinsencore plus 
tard lorsque la température a subi un abaissement considérable, 

Pour vérifier cette atténuation de la réaction inflammatoire 
et de la phagocytose chez les poules réfrigérées, nous avons 
fait les expériences suivantes. Il s'agissait d'abord de voir si 
les leucocytes se comportent de la même façon vis-à-vis des 
particules inorganisées que vis-à-vis des bactéries charbon- 
neuses. À cet effet, nous avons introduit dans la chambre anté- 
rieure de l’œil d’une poule, restée depuis 20 heures dans l’eau, 
et dont la température était tombée a 40°5, de la poudre de 
carmin stérilisée; la même quantité de poudre était introduite 
en même temps dans l’œil d'une poule témoin non réfrigérée. 
Six heures après, on pouvait déjà constater des différences 
‘ dans le nombre des leucocytes chez les deux poules: chez la 
poule réfrigérée, les leucocytes étaient bien moins nombreux 
que chez la poule témoin ; dans les deux cas pourtant, les leuco: 
cyles contenaient des granulations de carmin. 40 heures plus 
tard, la différence est devenue encore plus marquée, en même 
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temps que les leucocytes de la poule témoin paraissaient contenir, 
chacun, plus de granulations de carmin qu'on n’en trouvait 
dans les leucocytes de la poule réfrigérée. L’œil de la poule 
témoin paraissait aussi plus trouble que celui de la poule réfri- 
gérée. La même expérience a été refaite sur l’autre œil de la 
poule réfrigérée, avec une autre poule témoin, et les résultats 
furent les mêmes. 

Une autre série d'expériences, conduite de la même facon et 
faite avec les cultures du deuxième vaccin, a donné des résultats 
semblables, peut-être même encore plus prononcés que dans les 
expériences précédentes. L'examen microscopique était fait 
successivement après 6, 21 et 29 heures; la température prise 
chaque fois élait de 407, 40°8 et 40°2, chez la poule réfrigérée ; 
de 43°4, 4206 et 42°4 chez la poule témoin. 

Mais 1] faut dire que, chez la poule réfrigérée.lesleucocytes ne 
perdent pas totalement leurs propriétés phagocytiques. Nous 
avons pu nous en convaincre lorsque dans l'œil pénétraient des 
microorganismes étrangers. Ainsi, dans les expériences avec les 
cultures de vaccin, lorsque 48 heures après l’inoculation la tem- 
pérature de la poule était de 39°4, on a trouvé dans le contenu 
de l'œil un certain nombre de bacilles minces, particuliers. Le 
lendemain, la température était de 363; on trouve peu de leuco- 
cytes dans l'œil, mais en revanche un grand nombre d’entre eux 
contenaient les bacilles en question, dont la plupart étaient, du 
reste, libres. 

Les faits que nous venons de signaler nous ont décidé à étu- 
dier la façon dont les leucocytes de la poule réfrigérée se com- 
portent vis-à-vis des bactéries pyogènes qui, comme on sait, 
possèdent la propriété de provoquer une phagocytose intense. 
Nous nous sommes servis, pour cette étude, du bacille pyocya- 
nique. Comme dans les expériences précédentes, la tempéra- 
ture de la poule était d'abord abaissée à 38° (séjour dans le bain 
pendant 16 heures), et ensuite inoculée, de même que la poule 
témoin non réfrigérée, avec une culture de 5 jours de ce mi- 
crobe. L'examen de l’œil, fait 9 heures après l’inoculation, a 
démontré que le nombre de bacilles et de leucocytes était bien 
plus considérable chez la poule témoin que chez la poule réfri- 
gérée, et la différence est devenue encore plus accentuée 24 heures 
après. Remarquons ensuile que, sous l'influence de cette inocula- 
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tion, la poule témoin a présenté, le soir mème de l'expérience, 
une température de 43°7 qui, au troisième jour après l’inoculation, 
se maintenait encore à 43°2. 

Si l’on inocule avec du sang charbonneux l’une et l’autre 
poule aux deux caroncules, ce qui présente l'avantage que le 
liquide infectieux ne se diffuse pas comme cela arrive dans les 
inoculations sous-cutanées, on est frappé des différences que 
présentent les coupes de ces organes chez les deux poules, diffé- 
rences faciles à apprécier sur les figures. 20 heures après l'inocu- 
lation. on peut trouver, avec un faible grossissement, chez la poule 
non réfrigérée, un grand nombre de bacilles, mais en même temps 
un nombre assez considérable de leucocytes (fig. 1); sur des 
préparations provenant des caroncules de la roule réfrigérée, et 
faites également 20 heures après l'inoculation, on trouve un 
nombre bien plus considérable de bacilles qui forment un véri- 
table feutrage, et presque pas de leucocytes (fig. 5). 24 heures 
plus tard (fig. 2 : fort grossissement), le nombre de leucocytes a 
encore augmenté chez la première poule : les bacilles sont peu 
nombreux, presque tous inclus dans des phagocytes (la plupart 
sont des macrophages), qui contiennent tantôt une, tantôt pln- 
sieurs bactéries: chez la poule réfrigérée le nombre de bacilles 
paraît plutôt augmenté, et, comme auparavant, les leucocytes 
sont presque totalement absents. 

Contrairement à ce que dit Colin, le point d’inoculation chez 
les poules réfrigérées se tuméfie toujours. Ce phénomène est 
surtout marqué lorsque l’inoculation est faite dans la caroncule, 
qui se tuméfie dans ces conditions, et atteint quelquefois des 
dimensions deux ou trois fois plus grandes qu’à l’état normal. 
Le gonflement ne dépend pas, comme on pourrait le penser, de 
linfiltration : il est dû plutôt à l’œdème, qui n'est pas sans 
analogie avec celui qu’on observe chez des animaux sensibles 
au charbon, tels que moutons, cobayes, lapins, etc. Sous le 
microscope (voy. fig. 5, 6), cet état se manifeste par l’augmen- 
tation des espaces entre les faisceaux de tissu conjonctif dont se 
compose essentiellement la caroncule. 

L'examen du sang des poules réfrigérées mortes du charbon, 
a montré l'existence dans ce liquide d’un nombre plus ou 
moins considérable de bactéries charbonneuses. Ces dernières 
existent encore dans le sang de la poule quelques heures avant 
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la mort. L'examen des coupes des organes qui,dans la plupart 
des cas, étaient congestionnés, hypertrophiés, donnait chez ces 
poules le même tableau, lorsque les poules étaient inoculées 
dans la chambre antérieure de l’œil ou dans le tissu cellulaire 
sous-cutané. Dans les cas où les inoculations étaient faites 
directement dans le sang, les coupes des organes présentent 
un tableau un peu différent, mais qui est parfaitement compré- 
hensible au point de vue de la phagocytose. 

Dans le premier cas, les organes contiennent des bacilles qui 
presque tous sont libres et se trouvent dans les vaisseaux (voy. 
fig. 12, foie); autrement dit, le tableau est celui que nous trou- 
vons chez des animaux sensibles au charbon, comme le lapin, 
le cobaye, etc. Dans l’autre cas, à côté des bacilles normaux, non 
modifiés, libres dans les vaisseaux, on en rencontre d’autres 
contenus dans des cellules (macrophages) et présentant des con- 
tours irréguliers : ces bacilles se colorent mal et présentent en 
général tous les signes de la dégénérescence. L’explication de 
ce phénomène est la suivante : dans le premier cas, les bacilles 
pénètrent du point d’inoculation dans la circulation générale el 
par conséquent dans les organes, au moment où la température 
de la poule commence à descendre et l’action phagocytique à 
baisser : aussi les bacilles restent-ils libres sans subir de dégéné- 
rescence; dans le second cas, lorsque les bacilles sont intro- 
duits directement dans le sang de la poule qui n’a pas encore 
eu le temps de se refroidir, ils se trouvent tout de suite en 
face de leucocytes vigoureux qui les absorbent et leur font 
subir les modifications qui se manifestent pour nous comme 
celles de la dégénérescence. 

En résumant ce que nous venons de dire, on arrive à la con- 
clusion que si la poule succombe au charbon sous l'influence de 
l'abaissement de température, cela tient à ce que l’hypothermie 
diminuela mobilité et les fonctions phagocytaires des leucocytes. 
Dans les conditions ordinaires, la poule, grâce à ses leucocytes, 
est capable de soutenir la lutte avec les bactéries charbonneuses 
introduites dans son organisme, lutte dont elle sort toujours 
victorieuse. Mais lorsqüe la température de la poule est abaissée, 
et que les leucocytes ne peuvent plus lutter contre les bactéries 
avec autant de succès qu'auparavant, la poule périt. Dans le 
cas où l’action du phagocyte est presque abolie, la poule res- 
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semble à un milieu de culture dans lequel les bacilles peuvent 
se développer sans entraves. 

La diminution de l’activité fonctionnelle des leucocytes que 
nous avons observée dans nos expériences confirme en quel- 
que sorte les recherches de Max Schultze, qui a trouvé que les 
leucocytes sont plus mobiles à une température de 45 à 46° qu’à 
des températures moins élevées. Nos recherches confirment en 
même temps l'opinion émise par le professeur Metchnikoff 
(Fortschritte der Medicin, 188%, n° 17), et par Hess ({. c.), à 
savoir que, dans le cas de réfrigération, la mort de la poule 
dépend de la diminution de l'énergie des leucocytes. 


III 


Au lieu d’abaisser, par des bains froids, la température des 
poules inoculées avec du charbon, nous avons eu l’idée d’es- 
sayer dans le mème but les antipyrétiques. Parmi ces substances, 
l'antipyrine nous a paru comme la plus appropriée. Les sels de 
quinine exercent une action très intense sur les poules. Ainsi 
une de nos poules est morle une demi-heure après l'injection 
sous-cutanée d’une solution de 0 gr. 16 de chlorhydrate de qui- 
nine : au bout de dix minutes, elle ne pouvait plus se tenir 
debout, et restait tout le temps couchée sur le côté; 1l y a eu en 
même temps du tremblement de la tête et des extrémités ; à 
l'autopsie, on a trouvé le cœur contracté, arrêté en systole. Une 
autre, après une dose de 0 gr. 07, a présenté un abaissement de 
température de 2° ; elle ne pouvait pas non plus se tenir debout, 
tremblait, et ne s’est remise qu'au bout de 3 beures; quand 
elle a recommencé à marcher, sa température était de 4007. 
La même poule, après une dose de 0 gr. 24, restait encore 
sans mouvements au bout de 2 heures, avec une température 
de 38°4; au bout de 8 heures, bien que la température se soit 
élevée à 42°6, ia poule ne pouvait encore marcher. Nous n’avons 
pu nous servir d’antifébrine, ni de phénacétine, à cause de 
leur peu de solubilité dans l’eau et de l'impossibilité de les 
introduire sous la peau en quantité suffisante. 

Les poules supportent bien mieux l’antipyrine que la quinine. 
Après une dose de 0 gr. 50 (solution à 50 0/0, une seringue de 


LE CHARBON DES POULES. 91 


Pravaz),les poules préfèrent rester accroupies, mais elles peuvent 
pourtant marcher lorsqu'on les chasse. Avec deux seringues de 
Pravaz, soit avec un gramme d’antipyrine, on obtenait chez quel- 
ques poules, surtout chez les petites, des phénomènes d'intoxica- 
tion : la poule ne pouvait plus se tenir debout, sa tète portée en 
arrière exécutait des mouvements de rotation, quelquefois on 
observait même des convulsions. Ces phénomènes disparais- 
saient ordinairement au bout de 2 à 3 heures, tandis que l’abais- 
sement de la température se maintenait pendant 8, 10 et mème 
12 heures. 

Pour apprécier plus exactement l’action de l’antipyrine, nous 
avons pris la température des poules toutes les heures après 
l'injection, et nous avons trouvé que la température qui, avant 
l'injection de la valeur d’une seringue de Pravaz, était de 42° 


était { heure après de 40°1 


9 » » 3 908$ 
3 ) » 3908 
4 » » A { 09 
6 » » 499 


c'est-à-dire que la température ne redevenait normale qu'au 
bout de 6 heures. 

L'injection de la valeur de deux seringues de Pravaz nous a 
donné des résultats analogues. Ainsi, la température de la poule 
qui avant l'injection était de 4201, 


était { heure après de 39°4 


2 » » 3902 
3 » » 390 

4 » » 402% 
6 » » 4004 
fl » » 4005 
8 » » 4095 


Pour entretenir l’abaissement constant de la température, il 
a donc fallu faire de nouvelles injections au moment où la pré- 
cédente ne faisait plus sentir son action antithermique. Ceci 
n'était pas sans présenter certaines difficultés. Sans parler de ce 
que toutes les poules ne se comportent pas de la même façon 
envers l’antipyrine, dont la même dose provoque des effets 
variables comme durée, il ne nous a guère été possible de sur- 
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veiller les animaux pendant la nuit, de sorte que très souvent, 
vers le matin, on trouvait une température normale et quelque- 
fois même de l hyperthermie. Pour obtenir le même abaissement 
de température chez les poules inoculées et chez celles qui ne 
l’étaient pas, on était obligé de donner aux premières des doses 


plus considérables d’antipyrine, car chez elles on avait encore 


à combattre le mouvement fébrile provoqué par l’inoculation du 
charbon. Ordinairement nous introduisions par jour, sous la peau, 
à plusieurs reprises, la valeur de 5 seringues de Pravaz d’une 
solution d’antipyrine à 50 0/0, c'est-à-dire une dose que les 
poules témoins supportaient fort bien. Les inoculations se fai- 
saient avec du sang provenant de lapins charbonneux, soit dans 
la chambre antérieure de l'œil, soit sous la peau (poitrine, 


caroncule). Le nombre des poules inoculées et ayant subi les” 


injections d'antipyrine a été en tout de 11. Sur ce nombre, 6 ont 
eu le charbon, dont 5 ont succombé et une seule a survécu. 
Parmi ces 5 se trouvaient 2 poules qui auparavant avaient 
déjà été deux fois inoculées du charbon, mais sans succès. 
L'existence du charbon chez ces poules a été vérifiée, non seu- 
lement par l'examen microscopique et l’ensemencement du 
sang et de parcelles d'organes, mais aussi en inoculant à des 
Re du sang pris dans le cœur de la poulie. Chez 2 poules 
(n® 8 et 10 du des suivant), le microscope a démontré la 
présence d’un petit nombre de bacilles dans les organes; l’ense- 
mencement fait avec des parcelles de foie et de rate a donné 
lieu au développement de cultures charbonneuses qui, inoculées 
à des cobayes, n'ont pas tué les animaux. Dans un cas (n° 4), la 
poule n’a succombé au charbon qu'après deux inoculations et 
deux injections d’antipyrine. La poule n° 6, dont le sang conte- 
nait des bacilles, mais qui a survécu, a succombé après la 
deuxième inoculation, non pas au charbon, mais à la dose 
considérable d’antipyrine qui lui a été injectée dans l’espace de 
3 jours (la valeur de près de 15 seringues de Pravaz). Chez les 
autres poules (n% 7, 9, 11), nous ne sommes pas arrivés à pro- 
voquer le charbon : deux ont survécu, la troisième a succombé 
à la dose considérable d’antipyrine (7 seringues) qui lui a été 
injectée dans l’espace de 50 heures. 

Nous avons consigné les résultats de nos expériences dans 
le tableau suivant : 


FL 


NUMÉROS ET POINTS 
D’INOCULATION 


1. Caroncule. 


2. Œil et sous la 
peau. 

3. Caroncule et sous 
la peau. 


4. Caroncule. 
4 bis. La même poule, 
sous la peau, 


5. Sous la peau. 


6. Caroncule et sous 
la peau. 


6 bis. La même poule, 

inoc. sous la peau. 
7. Sous la peau. 
. Sous la peau. 


. Caroncule. 


- Caroncule et œil. 


. 2 caroncules. 


LE CHARBON DES POULES. 


INJECTION 
D’ANTIPYRINE 


, 


Simultanée, 


Id. 
Id. 


20 h. après l’inoc. 
Simultanée. 


Id. 
Id. 


20 h. après l’inoc. 


Simultanée. 


DOSE D’ANTI- 
PYRINE EN 
GRAMMES 


2.0 en 21 h. 


7.25 


7.5 en 70 h. 


2.5 
3.5 


Ces expériences sont trop peu nombr 
la virulence du charbon chez les poules 
sous l'influence de l’antipyr 
s’atténue plutôt. Dans un cas seulement, la mo 


SORT DE LA POULE 
AINSI TRAITÉE 


—_—__———_— 


Morte ch. en 37 
à 43 heures. 


Morte ch. en 
32 heures. 
Morte ch. en 
44 heures. 


A survécu. 
Morte ch. en 
44 heures. 


Morte ch. en 
26 à 28 heures. 

A survécu : ba- 
cilles dans le 
sang ap. 26 et 
48 heures. 


Morte ch. en 3j. 
et demi. 
À survécu. 


Morte ch. (?) ap. 
51 heures. 
Morte ch. en 
50 heures. , 


Morte ch. (?) ap. 
24 heures, 
À survécu. 


ine. Tout porte à cr 


survenue 36 heures après l'inoculation; dans 1 


survie du cobaye était plus longue et a même a 
chez le cobaye inoculé avec la culture du sa 
poule n° 6. Chez les poules nes 


ment disparu 
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SORT DU COBAYE 
INOCULÉ 


—___————_ Îî’ — 


Inoc. avec sang de la 
poule, mort 42 h, 
après. 

Inoc, avec Sang de la 
poule, mort en 36 h. 

Inoc. avec sang de la 
poule, mort en 36 à 
42 heures, 

Inoc. avec sang de la 
poule, mort en 52 à 
62 heures, 

Inoc. avec sang de la 
poule, morter h. 

Inoc. avec cu res 
prov. du sang de Ja 
poule, 2 cobayes : 
Pun mort en 56 h. 
l'autre en 115. 

Inoc. avec sang de la 
poule; a survécu. 


Inoc. avec sang de la 
poule, a survécu. 
2 cobayes inoc. avec 
cultures provenant 
du foie et de la rate 

ont survécu. 
Id. 


Id. 


euses pour nous dire si 
s’atténue ou augmente, 


oire que le virus 
rt du cobaye est 
es autres cas, la 
tteint 115 heures 
ng venant de la 
8 et 10, la virulence a totale- 


: les cultures faites sur du bouillon et des plaques 
de gélatine montraient sous le microscope un aspect tout à fait 
normal, et pourtant les deux cobayes inoculés 
ont survécu. 

Comment expliquer que la poule devienne, sous l’action de 
l’antipyrine, capable de contracter le charbon ? 

Si l’on examine aux mêmes époques ce qui se passe au point 
d'inoculation chez la poule qui a reçu de l’antipyrine, et que 
nous appellerons antipyrinisée, et chez celle qui ne l’est pas, on 
retrouve les mêmes différences que nous avons déjà signalées 
38 


avec ces cultures 
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chez la poule réfrigérée par l'eau froide et chez celle qui n’était 
pas soumise au bain froid; seulement cette différence est moins 
prononcée dans le cas d’abaissement thermique par l’antipyrine 
que par le bain froid. 

Si l’on examine, 20 heures après l’inoculation, l'œil de la poule 
témoin, on trouve un grand nombre de bacilles, mais en même 
temps un certain nombre de leucocytes. Chez la poule antipyri- 
nisée, on trouve bien plus de bacilles et un nombre moins COnsi- 
dérable de leucocytes. 44 heures après, on trouve très peu de 
bacilles dans l'œil de la poule témoin, et un nombre considérable 
de phagocytes; aussi l'œil est-il très trouble. Chez la poule 
antipyrinisée, le nombre de bacilles n’a pas diminué, tandis que 
celui de leucocytes est moins grand et, en outre, il devient de 
plus en plus rare d’en trouver contenant des bacilles ; en même 
temps l'œil est moins trouble. Les mèmes différences s’observent 
dans le tissu cellulaire sous-cutané. Chez les poules antipyrini- 
sées et inoculées dans la caroncule, cette dernière se tuméfie en 
même temps qu’un gonflement se manifeste dans le tissu cellu- 
laire sous-cutané, phénomène qui, comme chez les poules 
réfrigérées par l’eau froide, dépend, non pas de l'infiltration par 
les leucocytes, mais de l’œdème dans le sens propre du mot. Sur 
la figure n° 7 qui présente la coupe d'une caroncule dans laquelle 
a été inoculé le sang d’une poule succombée 26 à 28 heures après 
l'inoculation, on voit une quantité considérable de bacilles et 
seulement quelques leucocytes isolés. La figure 1 présente la 
coupe transversale de la caroncule de la poule témoin, coupe 
qui fut faite presque au bout du même temps que dans le cas 
précédent (20 heures). Les différences qu’on constate à l'inspec- 
tion de ces deux figures peuvent servir de type pourles autres cas. 

On peut donc conclure de ces faits que, sous l'influence de 
l’antipyrine, l’activité fonctionnelle des leucocytes s’atténue 
d’une facon analogue à celle que nous avons déjà vue chez les 
poules réfrigérées par les bains froids, avec cette différence que 
l’action de l’antipyrine sous ce rapport est moins marquée que 
celle du bain froid. — La question de savoir si l’affaiblissement 
fonctionnel des leucocytes dépend directement de l’antipyrine, ou 
seulementdel'abaissement thermique produit par l’antipyrine, est. 
difficile à résoudre dans l’un ou l’autre sens; il serait plus juste 
d'admettre queles deux actions agissentsimultanément el à la fois. 
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Il faut pourtant dire que les différences qu’on constate sous 
le microscope, entre la poule antipyrinisée et la poule témoin, 
ne sont pas toujours marquées d'une façon égale dans tous les 
cas. Ici les différences ne sont ni aussi constantes, ni aussi 
accentuées que dans les cas où l’abaissement thermique était 
obtenu par le bain froid. On s'explique ce fait lorsqu'on com- 
pare les courbes thermiques provenant des poules antipy- 
rinisées et des pouies réfrigérées par l’eau froide {comp. 
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les courbes 3 et 4 avec 5 et 7). Chez les premières, la tem- 
pérature descendue à un certain niveau, s’y maintient pendant 
quelque temps, ou bien descend même encore plus bas, maïs en 
tout cas ne monte jamais ; autrement dit, chez ces poules la réfri- 
gération est continue, progressive. Aussi, dans ces cas, l’atté- 
nuation de l’activité des leucocytes est-elle également continue, 
progressive, de sorte que si les leucocytes n’ont pas eu le temps 
de s’accumuler au point d’'inoculation et de commencer leur 
activité phagocytique au moment où la poule n’est pas encore 
réfrigérée, ils le pourront encore moins plus tard. Il n’en est pas 
de même chezla poule antipyrinisée, À mesure que l'antipyrine 
est éliminée, la température du corps monte, et un nouvel abaïs- 
sement thermique ne se manifeste qu'après une autre dose d’anti- 
pyrine : aussi les courbes présentent-elles des oscillations consi- 
dérables, comme on peut le voir sur la courbe n° 5 (poule n° 6 du 
tableau précédent). Ces oscillations ne sont pas sans agir sur les 
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leucocytes. Leur activité, diminuée au moment de l’abaissement 
thermique, augmente pendant l'élévation de température ; aussi 
les leucocytes ont-ils le temps de s’accumuler pendant ces inter- 
valles aux points d’inoculation.et de rendre par conséquent moins 
marquées les différences entre les poules antipyrinisées et leurs 
poules témoins, qu'entre les poules réfrigérées par l’eau froide 
et leurs poules témoins. On comprend que ces différences peuvent 
être plus ou moins grandes, en rapport avec la durée des 
intervalles et l'état de la température à ce moment. 

Dans le sang des poules antipyrinisées ayant succombé au 
charbon, on trouve peu de bacilles, et si l’on se contentait 
de l'examen microscopique seul, ils pourraient même échapper 
complètement à l’observation. Comme nous l’avons déjà dit plus 
haut, nous faisions toujours des ensemencements de parcelles 
d'organes et des inoculations aux cobayes. 

Au point de vue microscopique, les organes de ces poules 
étaient toujours hypertrophiés, congestionnés; le foie pré- 
sentait quelquefois une teinte jaunâtre. Sur les coupes de ces 
organes, on trouvait bien moins de bacilles que dans les cas où il 
s'agissait des poules réfrigérées par l’eau froide, en même temps 
que leur distribution était un peu différente. Tandis que chez les 
poules réfrigérées les bacilles étaient presque toujours libres 
dans les vaisseaux, chez les antipyrinisées, à côté des bacilles 
libres, on enrencontrait d’autres contenus dans des macrophages. 
Cette différence s'explique parfaitement si l’on veut se rappeler 
que, tandis que chez les poules réfrigérées la phagocytose est 
presque abolie et les leucocytes fortement affaiblis par l'abaisse- 
ment continu de la température, chez les poules antipyrinisées la 
phagocytosen’apas disparu, seulementelle est fortementatténuée. 

On peutencorese demander pourquoi, parmiles poules qui ont 
subi des injections d’antipyrine, toutes n’ont pas eu le charbon? 

On peut très bien supposer que, sans parler des prédispo- 
sitions individuelles, l’activité des leucocytes n’était pas affaiblie 
de la même façon dans tous les cas. Les courbes thermiques des 
poules atteintes de charbon et de celles qui sont restées indemnes 
confirment en partie cette supposition. Dans le premier cas, la 
courbe, d'après son caractère, se rapproche de celle que nous 
avons obtenue chez des poules soumises à la réfrigération dans 
le bain froid : on ne trouve ici ni oscillations très marquées 
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(voy. courbe 6, de la poule n° 3 du tableau) ni intervalles fébriles 
pendant lesquelsl’activité fonctionnelle desléucocytess’exagère, 
et la courbe présente une descente plus ou moins régulièrement 
progressive. Dans l’autre cas, l’abaissemeut de température 
est peu marqué, ou bien les oscillations sont très prononcées 


Fig. 7. 


(voy. courbes 5, 7). Pendant ces intervalles, caractérisés par une 
élévation thermique, et dont la durée pouvait être assez marquée 
(la nuit), les leucocytes avaient probablement le temps de 
détruire les bactéries qui s'étaient développées pendant l’atté- 
nuation de l’activité des phagocytes, et la poule survivait. 

A l'exception de deux cas, les injections d’antipyrine étaient 
faites immédiatement après les inoculations de charbon. Les 
deux poules, chez lesquelles l'injection d’antipyrine a été faite 
20 heures après l'inoculation, n'ont pas été atteintes du charbon. 
Comme nous l'avons déjà dit plus haut, 20 heures après l’ino- 
culation, on trouvait ordinairement au point d’inoculation un cer- 
tain nombre de leucocytes qui manifestaient déjà leur activité 
fonctionnelle. Chez ces deux poules où l’activité des leucocytes 
ne fut pas atténuée dès le début, nous avons eu par conséquent 
moins de chances de les voir succomber au charbon. 

Dans un cas où la poule a été inoculée à la caroncule et sous 
la peau avec du sang provenant d'un animal atteint du charbon 
(courbe 5 du n°6 de notre tableau), la caroncule a fortement 
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enflé le lendemain, ce qui indiquait un processus local très in- 
tense. Dans les 21 heures qui ont suivi l’inoculation, la poule a 
reçu grammes d’antipyrine : le sang pris au niveau de la crête 
et examiné 26 heures après l’inoculation, contenait un grand 
nombre de bacilles. Les injections d’antipyrine ont été arrêtées, 
de sorte que vers le soir la température est remontée à 429. Le 
lendemain, c’est-à-dire 44 heures après l'infection, la poule était 
mieux portante. Son sang, contenant des bactéridies, fut ense- 
mencé sur du bouillon, et les cultures qui se sont développées, 
injectées à deux cobayes, ont amené la mort de ces animaux. 
Au bout de 48 heures après l’inoculation, la température de la 
poule a dépassé la normale, et a atteint 429, chiffre auquel elle 
s’est maintenue pendant les jours suivants. Grâce à cette éléva- 
tion thermique, les leucocytes ayant recouvré leur énergie vi- 
tale, ont pu détruire les bacilles développés dans le sang, et la 
poule à guéri. 4k heures après l’inoculation, les dimensions de 
la caroncule tuméfiée ont commencé à diminuer ; sur des prépa- 
rations de caroncule, on voyait un grand nombre de phagocytes 
dont quelques-uns étaient remplis de bacilles. Notre cas confirme 
complètement le fait indiqué par Pasteur, à savoir qu’une poule 
réfrigérée, dont le sang contient des bacilles, peut parfaitement 
guérir sion la retire de l’eau et la réchauffe d’une façon artificielle. 

Les faits que nous avons rapportés. et qui prouvent que sous 
linfluence de l’antipyrine les poules deviennent capables de con- 
tracter le charbon, ne sont pas contraires aux faits signalés par 
Alexander (Brest. Artzl. Zeitschrift, 1884,n° 11), àsavoir que, dans 
la fièvre récurrente, le nombre de spirochètes augmente lors- 
qu'on arrive à abaisser la température par l’antipyrine. 


IV 


En admettant que c’est par l’affaiblissement de l’activité des 
leucocytes que les poules sont capables de contracter le charbon 
sous l'influence de l’abaissement de température par l’eau froide 
ou l’antipyrine, il nous a paru intéressant de trouver des sub- 
stances qui, sans abaisser la température du corps, agiraient sur 
l’activité des leucocytes de façon à favoriser le développement 
du charbon. Nous nous sommes donc adressés à cet effet aux 
narcotiques. Des expériences préparatoires nous ont démontré 
que les poules sont fort peu sensibles à l’action de la mor- 
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phine. Des doses de 0 gr. 06, 0 gr. 12, 0 gr. 18 de chlorhydrate 
de morphine restent sans effet, et la poule continue à courir et 
à se mouvoir très librement, Avec des doses de 0 gr. 24 à 
0 gr. 30, la marche de la poule paraît un peu moins solide, et 
l'animal paraît préférer rester assis; mais si on le touche, il 
saute de suite et s’en va. Deux expériences dans lesquelles les 
poules, après l’inoculation du charbon, ont reçu chacune 0 gr. 48 
de chlorhydrate de morphine dans l’espace de 26 heures, ont 
donné des résultats négatifs, et la caroncule au niveau de la- 
quelle linoculation était faite ne présentait pas trace d’œdème. 
La température de ces deux poules n’était pas abaissée. 

Par contre, les poules sont très sensibles à l’action de l’hydrate 
de chloral. Dans un cas,la poule a succombé 1 heure après l’in- 
jection sous-cutanée de 0 gr. 50 de chloral, après avoir été prise 
de vomissemenis, de diarrhée, de somnolence. Avec 0 gr. 06, 
la poule ferme les yeux après 15 à 30 minutes, et sommeille soit 
couchée sur le côté, soit assise; les réflexes sont conservés, et si 
on la touche, elle ouvre les yeux, fait mouvoir les pattes, bat 
des ailes, mais ne peut pas se lever; aussitôt qu'on la laisse 
tranquille, elle retombe dans le sommeil qui, avec 0 gr. 06, 
dure de 8 à 12 heures; avec les doses de 0 gr. 12 à 0 gr. 18, le 
sommeil est plus profond et dure plus longtemps, quelquefois 
pendant 2% heures. Si l’on fait de temps en temps des injections 
de chloral, on arrive à prolonger le sommeil de la poule pendant 
plusieurs jours. 

Nos expériences portèrent sur 8 poules qui furent inoculées 
avec le charbon et soumises à l’action du chloral. Les inocula- 
tions du sang des animaux charbonneux étaient faites dans 
l'œil, sous la peau, dans la caroncule. Sur ces huit poules, une 
seule a succombé au charbon (voyez courbe n° 8). Le lende- 
main de l'inoculation, la température est montée à 43°7; 
24 heures après, la température a baissé vers le matin pour 
atteindre de nouveau un chiffre très élevé vers le soir. La poule 
est morte de 57 à 64 heures après l’inoculation, et pendant ce 
temps elle a reçu 0 gr. 54 de chloral. La poule témoin qui, sans 
être inoculée, a reçu la même dose de chloral, a survécu; une 
autre poule qui a été inoculée avec la mème substance et au 
même endroit que la poule qui a succombé, a survécu malgré 
les 0 gr. 60 de chloral qu’elle a reçus dans les 92 heures. Chez la 
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poule quia succombé, on a constatéun gonflement de la caroncule, 
que nous avons déjà vu chez les poules réfrigérées par le bain 
froid ou l'antipyrine. — Dans l'œil, on a trouvé un développement 
considérable de bacilles; le sang pris au niveau de la crête, 
pendant la vie de la poule, 53 heures après l’inoculation, conte- 


Fig. 8. 


nait un grand nombre de bactéries charbonneuses. L’ensemen- 
cement de parcelles d'organes et du sang provenant du cœur, a 
donné naissance une culture abondante de charbon, qui, inoculée 
à un cobaye, a provoqué la mort de l'animal au bout de 36 heures. 

Le foie et la rate étaient considérablement hypertrophiés et 
congestionnés. Sur les coupes des organes, la distribution des 
bacilles, assez nombreux, élait semblable à celle que nous avons 
vue chez les poules antipyrinisées, c’est-à-dire qu'à côté des 
bacilles libres, on en rencontrait qui étaient renfermés, comme 
dans le foie, dans des macrophages. 

Sur les 7 autres poules, 3 ont succombé: la première, après 
avoir reçu 0 gr. 72 de chloral dans 5 jours 1/2; la seconde, après 
0 gr. 36 dans 31 heures; la troisième, après 0 gr. 36 dans 4 jours; 
4 ont survécu. Sur ces dernières, 3 ont présenté, au début, un 
gonflement de la caroncule, ce qui parlait en faveur du dévelop- 
. pement intense du charbon; mais au bout de 3 jours, le gonfle- 
ment commençait à disparaître progressivement. 

Chez toutes les poules, la température, qui montait ordinaire- 
ment de 4° ou de 1° 5 deux ou trois jours après l’inoculation, com- 
mençait ensuite à descendre, ce qui dépendait probablement de 
l'absence des mouvements, du jeûne, de l’affaiblissement des 
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forces, résultant d’un sommeil prolongé, presque ininterrompu. 
Si le nombre de poules atteintes de charbon sous l'influence du 
chloral est relativement peu marqué (1 sur 8),c'est que le chloral 
agit d’abord et principalement sur le système nerveux, et que les 
quantités nécessaires pour anesthésier les leucocytes étaient 
capables de paralyser auparavant le système nerveux central de 
la poule. 

Les leucocytes ne sont pas influencés par des petites doses de 
chloral ou d’antipyrine, comme le démontrent les recherches ré- 
centes du D' Gabritchevsky (Annales de l’Institut Pasteur, 1890, n°6) 
et de Massart et Bordet (Société Royale des sciences médicales et 
naturelles de Bruxelles, 1890, t. V). Le premier, en introduisant 
sous la peau de grenouilles et de lapins des tubes capillaires 
remplis de substances différentes, et entre autres d’antipyrine 
en solution à 1 0/0, jugeait d’après le nombre de leucocytes 
entrés dans ces tubes, la valeur chimiotaxique de ces substances. 
A ce point de vue, cet auteur arrive à la conclusion que l'anti- 
pyrine ne possède de propriétés chimiotaxiques ni positives ni 
négatives, et que sous ce rapport elle serait neutre. 

Massart et Bordet injectaient sous la peau de grenouilles 
{ cent. cube d’une solution d'hydrate de chloral ou d’antipyrine 
à 1 0/0, et une heure après, lorsque la substance avait eu le temps 
de pénétrer l'organisme, ils introduisaient dans le péritoine des 
animaux des tubes capillaires remplis de cultures du staphylo- 
coccus pyogenes albus. Au bout de 24 heures, les tubes contenaient 
ordinairement un grand nombre de leucocytes. Les auteurs 
concluent de leurs expériences que « ces substances laissent 
intact le chimiotaxisme des globules blancs ». Nous croyons que 
les résultats négatifs au point de vue de l’action de l’antipyrine 
et du chloral sur les leucocytes, s'expliquent par ce fait que 
Gabritchevsky, comme Massart et Bordet, ont employé ces sub- 
stances en solutions trop faibles. 

Du reste, en employant le chloroforme et 12 paraldéhyde, 
Massart et Bordet ont obtenu des résultats bien différents. En 
plongeant les grenouilles dans l’eau chloroformée ou dans une 
solution de paraldéhyde, ils ne trouvaient pas un seul leucocyte 
dans les tubes retirés du péritoine des grenouilles. 

Les expériences que nous avons exposées dans notre travail 
ont prouvé qu'une anesthésie semblable à celle provoquée parle 
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chloroforme ou la paraldéhyde, peut être obtenue par des doses 
élevées d’antipyrine ou de chloral. 


Les résultats de nos expériences sur 46 poules peuvent être 
résumés dans les conclusions suivantes : 

1° Dansles conditions ordinaires la poule estréfractaire au char- 
bon. L’immunité est due à l’activité phagocytaire des leucocytes ; 

2° Le bacille charbonneux peut se développer et conserver 
sa virulence dans le corps de la poule; son inoculation n’est pas 
un phénomène indifférent et s'accompagne de réaction fébrile; 

3° La poule peut être atteinte de charbon et y succomber 
lorsqu’elle est privée du concours salutaire des leucocytes. Ces 
conditions se trouvent réalisées : (4) au mieux par la réfrigération 
de la poule par le bain froid, circonstances dans lesquelles toutes 
les poules succombent (6 sur 6); (b) par l’action de l’antipyrine 
qui donne une mortalité moindre (6 sur 11); (e), par le chloral, 
dont l’action estencore moins marquée (1 sur 8 comme mortalité). 

En terminant ce travail fait sous la direction de M. Metch- 
nikoff, nous tenons à le remercier bien sincèrement pour ses 
conseils et indications précieuses. 


EXPLICATION DE LA PLANCHE X 


Fig. 1. La caroncule d’une poule témoin, 20 heures après l’inoculation. 
Grossissement. 3 + D. 

Fig. 2. La même, 44 heures après l'inoculation. — 2 + 1/18. 

Fig. 3, 4. Deux macrophages provenant de la même caroncule, 44 heures 
après l’inoculation. — 2 + 1/18. 

Fig. 5. Caroncule d’une poule réfrigérée, 20 heures après l’inoculation. 
— 3 + D. 

Fig. 6. La même, 44 heures après l’inoculation. — 2 + 1/18. 

Fig. 7. Caroncule d'une poule ayant reçu de l’antipyrine. — 2 + 1/18. 

Fig. 8. Foie d'une poule témoin, 6 heures après l’inoculation dans le 
sang. — 2 + 1/18. 

Fig. 9. Macrophage provenant du même foie. — 3 + 1/18. 

Fig. 10, 11. Vaisseau du foie d’une poule témoin, 19 heures après l'ino- 
culation dans le sang. — 2 + 1/18. 

Fig. 12. Foie d'une poule réfrigérée, morte de 31 à 40 heures après 
’inoculation sous la peau. — 2 + 1/18. 

Fig. 13. Vaisseau du foie d’une poule réfrigérée, morte de 61 à 66 heures 
après l’inoculation dans le sang. — 2 + 1/18. 

Fig. 14. Macrophage provenant du même foie. — 2 + 1/18. 
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STATISTIQUE DE L'INSTITUT PASTEUR 
DE LA SOCIÉTÉ MÉDICALE DE CHARKOW, EN 1889 : 


Par M. Le Dr WYSOKOWICZ 


L'Institut Pasteur, fondé à Charkow par la Société médicale, a com- 
mencé à fonctionner en 1887. M. Protopopoff en a donné les premiers 
résultats dans les Travaux de la Société médicale de Charkow. Je me 
propose de publier iei ceux de l’année 1889. 

Le nombre des traités s’est élevé en 1889 à 238, soit 63 de plus que 
l'an dernier, ce qui témoigne de la confiance croissante du public dans 
le traitement. Ils se divisent en 155 hommes et 83 femmes. Au point 
de vue de l’âge, il y en avait 64 au-dessous de 10 ans, #4 ayant de 11 
à 20 ans, et 69 de 20 à 30 ans. L'un des mordus avait 80 ans. Enfin 35 
d’entre eux appartenaient à la ville de Charkow, 35 au gouvernement 
de Charkow; les autres venaient des gouvernements voisins. 

Comme dans les années précédentes, c’est en juin et juillet qu’il 
nous est venu le plus de mordus. Le maximum semble done tomber 
un peu plus tard qu’en France, d’après la statistique de M. Perdrix. 

Le tableau suivant donne l’idée de la place, du nombre et de la 
gravité des morsures. 

La colonne À comprend les cas dans lesquels la rage de l'animal 
mordeur a été démontrée par des inoculations aux lapins; la colonne B 
ceux où la rage a été certifiée à la suite d’un examen vétérinaire. 

La colonne C ceux où la rage était seulement probable, d'après 
les renseignements fournis, et la colonne D ceux où elle est restée 
douteuse, et où on a pourtant vacciné, pour tranquilliser le malade, 
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simples . . 

multiples . . 

MOrSUTESNCAULENTS CLS MN ET AE EMTEC 

— non cautérisées. . . . . 

Morsures aux membres supé- ( simples . . . 
r'eurs multiples . . 

MOT SUTESICAUTENISES SEE EN CHENE ETRTOE 
non cautérisées. . . . . . MAR A 3 


Morsures à la tête et au visage 


Morsures aux membres infé- simples . . 


rieurs et au tronc. multiples . 

MOrSUMeSICUULETISCES APN NE RUE Co LOUE 

— NONICOULETISCES MEN EEE e 
Morsures multiples aux divers points du corps. 
Morsures cautérisées 

= non cauterisées. . 
ETAIENT ECS RNA 
Morsures à nu . .. 


Totaux 


L'animal mordeur a été le chien dans 194 cas, le chat dans 22, le 
loup dans 17, le cheval dans 3 cas. Deux fois il s'agissait d’égratignures 
faites pendant la dissection de cadavres de rabiques. 

Sur les 238 cas, il y a eu 33 essais de cautérisation, dont 7 avec 
l'acide phénique, 18 avec le nitrate d'argent, 1 par l'acide suifurique, 
2 par le fer rouge, 3 par le thermo-cautère, 1 par un vésicatoire, et 
1 par l'acide nitrique. 

Chaque malade recevait d'ordinaire 13 à 14 vaccinations de deux 
séries de moelles (10 à 2 jours et 6 à 2 jours), délayées dans l’eau 
salée à 0,75 0/0. Le traitement durait 7 jours. 

Sur ces 238 cas, il y a eu 8 morts, dont voici l’histoire résumée : 

4. A. Moxasrirska, 6 ans, mordue le 27 janvier par un chien 
sûrement enragé. Traitée du 29 janvier au à février. Morte de rage 
le 28 février. 

2. Pigrre MEsENZOFF, 42 ans, mordu par un loup le 1 avril, en 
même temps que deux autres paysans. Il portait 40 morsures à la 
main gauche; il en avait moins à la main droite. Les 3 paysans vien- 
nent se faire soigner du 3 au 12 avril, et reçoivent 21 vaccinations. Le 
10 octobre, P. Mesenzoff est rapporté mort à Charkow. 

3. ACOULINE Mazikyn4, 17 ans, mordue le 23 juin par un chien. 
Neuf morsures aux doigts de la main droite. Traitée du 1° au 9 juil- 
let. Morte 15 jours après la fin du traitement. 

4. F. ALEKSANDROFF, 40 ans, mordu par un loup, en même temps 
que 9 autres personnes, le 14 septembre, ne se présente à l’Institut 
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que le 4 octobre. Il avait à la tête 7 grandes morsures de 8 à 10 centi- 
mètres dont 3 purulentes. La paupière inférieure de l’œil droit était 
déchirée, l'œil tiré dans l'orbite et presque privé de vue. Outre cela, 
9 morsures aux deux mains : aucune cautérisation, Du 4 au 12 octobre, 
on fait 20 vaccinations. AL, est atteint de rage le 21 octobre et meurt 
le 23. Un lapin inoculé avec sa moelle meurt de rage le dix-septième 
jour. 

9. F. ALFERENKOFF, 28 ans, mordu en même temps que le précé- 
dent. Six morsures de grandeur moyenne au côté gauche du visage. 
Traité comme le précédent, et en outre 4 vaccinations nouvelles après 
un intervalle de 10 jours. Il est atteint de rage le dernier jour de la 
seconde période de vaccination et meurt le 25 octobre. Un lapin ino- 
culé avec sa moelle meurt aussi le 17° jour. 

6. LoukERIA PLOTNIKOFF, âgée de 55 ans, mordue le 13 septembre 
par le même loup que les précédents. 3 morsures de 10 centimètres 
de longueur sur le côté gauche de la têle et du visage. A recu du 
4 au 12 octobre 20 vaccinations, et du 22 au 98 octobre encore 8 vacci- 
nations; en tout 28, avec 4 séries de moelles. Prise de rage le 8 no- 
vembre et morte le 40. 

7. TikxoN BraTezski, 44 ans, mordu par un loup le 13 octobre. 
Morsures profondes à la tête; de moins profondes à la jambe droite. 
Traité du 18 au 26 octobre. Mort de rage le 6 novembre. 

8. W. SaweLierr, 27 ans, mordu le 41 juin par un chien. Plusieurs 
égratignures aux mains. Traité du 13 au 21 juin. Pris de rage le 
24 décembre, mort le 25. 

En retranchant de ce nombre de 8 morts les cas 4, 5 et 6, où des 
morsures profondes de loup ont précédé de 20 jours tout traitement, 
il reste 5 cas de mort malgré les vaccinations, comprenant deux cas 
de morsures de loup, trois de chien. 

Je n'insiste pas sur ces chiffres, qui ne sont du reste pas définitifs, 
car l'exemple des 2 et 8° cas montre que la mort peut ne survenir que 
six mois et demi après les morsures. Ces cas sont remarquables par la 
longue persistance à l'état soi-disant latent, dans l'organisme, du virus 
rabique. Ils nous ont conduits à être plus circonspects, dans les cas de 
morsures graves, particulièrement dans celles des parties supérieures 
du corps, et nous avons jugé nécessaire de faire, dans certains cas, 
des vaccinations réitérées, dans l’espace de 3 mois, avec une seule série 
de moelles cette fois. Nous n’avons encore appliqué ce mede de trai- 
tement qu'à 3 personnes. 

Nous avons jugé à propos de séparer des précédents un 9, cas de 
décès par rage, survenu deux jours après l'arrivée de la malade à la 
station, et qui présente un certain intérèt à cause des vaccinations 
multiples que nous avons faites à cette malade, non pour la sauver, 
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mais pour étudier l'influence du vaccin sur l'organisme atteint. Voici 
ce Cas. 

MATRENA GARBOUNOFF, 50 ans, mordue le 12 août, arrive à la station 
le 5 septembre avec deux morsures légères cicatrisées à la joue gauche, 
et six aux doigts des deux mains. On commence de suite les vaccina- 
tions, mais déjà le lendemain on voit survenir l'hydrophobie. La tem- 
pérature est de 39°, et de 40° pendant la nuit. Les cicatrices du visage 
rougissent et deviennent légèrement douloureuses. On donne 0,25 
d’antifébrine et 08',50 dé bromure de sodium. Le lendemain, on fait 
prendre des lavements nutritifs de lait et de bouillon, et toutes les 
deux heures un lavement d’un verre d’eau. En même temps, on ino- 
cule sous la peau de divers points du corps, dans les premières 
24 heures, des moelles de 6, 5 et 4 jours par dose de 4°, Le lende- 
main on recommence avec des moelles de 4et 3 jours. La malade se 
sent un peu mieux, se soulève d'elle-même, marche; ses fonctions se 
font bien; elle témoigne même d’un peu d’appétit le 8 octobre. Mais 
le soir l’agitation revient, et la mort survient le 9 octobre. On ne re- 
lève dans le cadavre que de l’hyperémie du cerveau et des poumons ; 
faible injection des vaisseaux du nerf temporal et ulnaire du côté 
mordu. Une émulsion de la moelle et des nerfs du côté mordu et du 
côté sain est inoculée à 5 lapins, sous la dure-mère. Un premier lapin 
tombe malade le 16° jour et périt le 18. Le virus qui a causé la mort 
n'était donc pas du virus de passage. Les 4 autres lapins, ainsi qu'un 
sixième, inoculé avec l’émulsion du foie et de la rate, restèrent vivants. 

Les vaccinations multiples n’avaient donc eu, dans ce cas, aucune 
influence sur la maladie, mais on voit en même temps que le vacein 
inoculé n’est pas nuisible, alors même qu'il est injecté en grandes 
quantités; ce qui peut encourager à faire d’autres expériences du 
même genre. 


REVUES ET ANALYSES 


SUR LA SECRÉTION DES DIASTASES DANS L'ORGE 


REVUE CRITIQUE 


Sacas. Bot. Zeitung, 1862, et Physiologie des plantes. — A. Gris, 
Annales des sc. Natur., Botanique, 1864, t. I[I.— Vax Tiecaem. Recher- 
ches physiologiques sur la germination. /d., 1873, t. XVII — 
BLociszewski. Landwirth. Jahrbüch, 5,145, et Jahresber. d. agrik. 
Chemie, 1875. — Gr&Ex. Germination du Ricinus communis. Proceed. 
of the Roy. Soc., 31 janvier 1890. — Büam. Bot. Zeitung, 1883. — 
Meyer. 14d., 1886. — E. LaurenT. /d., 1887. — DucLaux. Sécrétion 
des diastases. Microbiologie, 1883, p. 188. — KjeLraur. Résumé des 
travaux du laboratoire de Carlsberg, 1879. — Joansex. Développe- 
ment et constitution de l’endosperme de l’orge. /bid., 1884, p. 60. 


— Lier, Journ. f. prakt. Chemie, 34. — Browx et Morris. 
Recherches sur la germination de quelques graminées. Journal of 
the chem. Society, juin 1890. — ArmsrronG. La terminologie de 


l’hydrolyse, spécialement dans ses rapports avec les Ferments. Ibid., 
p. 28. 


Les questions de diastases ont pris dans ces dernières années une 
telle importance, qu'elles s'imposent désormais à l’attention des méde- 
cins, comme à celle des chimistes. Que sont ces singulières substances? 
D'ou viennent-elles? On peut leur adresser toutes les questions com- 
prises dans la célèbre formule classique 


Quis ? Quid? Ubi? Quibus auxiliis? Cur ? Quomodo ? Quando ? 


et bien d’autres encore, sans trouver jusqu'ici de réponse satisfai- 
sante. Mais la science se fait peu à peu. Les Annales publieront bientôt 
un travail soigneux de M. Fernbach sur le sucrase, ou diastase inver- 
sive du sucre candi. L’amylase ou diastase saccharifiant l'amidon est 
de son côté trop importante en brasserie, pour n'avoir pas donné 
naissance à une foule de travaux dont je voudrais résumer les plus 
récents, en m'arrêtant principalement sur celui de MM. Brown et 
Morris, le dernier venu et de beaucoup le plus intéressant, 
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Pour bien faire cette étude, il nous faut quelques notions sur la 
structure anatomique du grain d'orge, notions que je réduirai, pour 
simplifier, à leurs éléments essentiels. Si on se représente un grain 
d'orge, placé comme il l’est dans l'épi, avec une face ventrale tournée 
vers l’axe et une face dorsale vers l'extérieur, on trouvera, au bas du 
grain, etappliqué contre lépiderme de la face dorsale, l'embryon avec 
sa radicelle tournée vers le bas et enveloppée dans la coléorhize, avec 
sa plumule tournée vers le haut et composée de toutes petites folioles 
rangées autour d’un axe primaire et d’axes secondaires. Entre les deux 
se trouve la tige, très rudimentaire, mais dans laquelle existe un 
commencement de vascularisation. En dehors de l’embryon, il n’y a 
guère dans le grain autre chose que l’endosperme, qui est surtout formé 
de cellules polygonales renfermant l’amidon, c’est-à-dire la réserve 
nutritive destinée à l’embryon pendant les premiers jours de son 
existence. 

Ce sont les rapports entre cet embryon et ces réserves qui sont 
intéressants à saisir. Vis-à-vis de cet endosperme qui le domine et 
l’'écrase, embryon est dans la position d’un soldat qui se défend, 
légèrement incliné vers la face dorsale du grain, et tournant vers le 
haut, c’est-à-dire vers l'endosperme, une sorte de bouclier convexe, le 
scutellum, qui est caractéristique des semences de graminées. Pour plus 
de ressemblance, ce bouclier est couvert, à la façon des boucliers anti- 
ques, d’une peau, ou plutôt d'un épiderme fortement attaché au bou- 
clier, mais n'ayant qu’une adhérence faible avec l’endosperme qu'il 
touche. Get épiderme, formant ainsi la limite entre la jeune plante et 
l'endosperme nutritif, et destiné à être traversé par les réserves lors- 
qu'elles iront nourrir l'embryon, devait attirer l'attention des physiolo- 
gistes, et se présenter à eux comme un organe d'absorption. Il a en effet 
ce caractère, mais MM. Brown et Morris lui en ont trouvé un encore 
plus important, qui nous oblige à entrer dans quelques détails sur sa 
constitution. 

Dans l'orge, cet épithélium du scutellum, couvrant toute la surface 
en contact avec l’endosperme, est formé de cellules columnaires, en 
palissade, implantées normalement sur le scutellum, el ayant des parois 
très minces, nullement cuticularisées. Leur contenu avant le commen- 
cement de la germination est finement granuleux, et le nucléus eb est 
très visible. Dès que le grain est exposé à la chaleur et à l'humidité, les 
granulations protoplasmiques augmentent en nombre et deviennent 
plus grosses, le contenu de la cellule devient obscur. Le nucléus cesse 
d’être visible, et cela dure ainsi tant que les réserves de l’endosperme 
n'ont pas disparu. Quand ce moment arrive, les cellules reprennent 
leur aspect transparent. Or, ce sont là les modifications d'aspect et de 
structure que subissent les cellules des organes de sécrétion chez les 
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végétaux et les animaux. L'épithélium scutellaire serait-il donc un 
organe de sécrétion? 

On est confirmé dans cette pensée, en remarquant que pendant la 
germination, les cellules épithétiales columnaires s’allongent un peu, 
perdent leurs adhésions latérales les uns et les autres, s’élargissent un 
peu à leur extrémité, et forment ainsi comme un velours de villosités 
s’enfonçant dans l’endosperme. 

Les changements visibles que subit celui-ci ne sont pas moins pro- 
bants. Après 24 ou 36 heures de germination, lorsque la racine pri- 
maire a fait saillie au travers de la coléorhize, on aperçoit un commen- 
cement de dissolution dans une couche de cellules vides et écrasées 
les unes contre les autres, qui fait partie de l’endosperme et est immé- 
diament en contact avec le scutellum, Ces cellules ont contenu lami- 
don qui a servi aux premiers développements de l’embryon, dans le 
sac embryonnaire. Cet amidon, liquéfié et absorbé sur place, a quitté 
la cellule, dont les parois se sont affaissées et comprimées sous la pres- 
sion de l'embryon qui grossissait. Puis est venue la période de repos 
pour la graine, et tout est resté en l’état. Quand la germination com- 
mence, nous voyons que ces parois cellulaires disparaissent les premières, 
comme si elles formaient obstacle entre l'embryon, abrité derrière son 
bouclier, et les réserves nutritives; et comme, au moment où elles 
disparaissent, on observe une apparition transitoire d’amidon dans le 
tissu du bouclier, il n’est pas douteux que leur cellulose ne soit le 
premier aliment de réserve mis à contribution par la jeune plante en 
voie de croissance. 

Cette action dissolvante sur la cellulose ne s'arrête pas là. Elle 
atteint à leur tour les cellules gorgées d’amidon de lendosperme. Les 
parois cellulaires gonflent, leur stratification devient de plus en plus 
apparente, puis elles se corrodent et finissent par se résoudre en petits 
fragments qui disparaissent à leur tour, de sorte qu’on ne trouve plus de 
ligne de séparation visible entre les contenus de cellules contiguës. J'ai 
trouvé que dans la panse des ruminants, les grains entiers qui y 
arrivent subissent une liquéfaction analogue. 

A mesure que se poursuit cette dissolution des parois cellulaires, le 
grain perd en effet de sa solidité, se laisse écraser entre les doigts, prend 
ce degré de mollesse que le malteur s'attache à pousser au plus haut 
degré possible, pendant la courte période de germination qui constitue 
le maltage. Le procès est corrélatif, comme on le voit, de la dissolution 
des parois cellulaires, et non pas, comme on le croit, de la destruction 
commençante de l’amidon. 

Son mode de progression est en outre celui qu’on pouvait prévoir, 
en admettant que c’est dans la couche épithéliale du scutellum que 
réside la cause active. Comme ce scutellum est incliné, la dissolution 
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progresse moins vers le sommet du grain du côté de la face ventrale 


que du côté de la face dorsale. Comme c’est aussi du côté de la face 


dorsale que grandit la plumule, on avait cru pouvoir attribuer à la 
plumule ce mode de progression. Mais il reste le même chez les gra- 
minées dont la plumule pousse en dehors des téguments de la graine, 
et même dans les grains d'orge chez lesquels on a produit artificiel- 
lement ce développement externe de la plumule. 

Il faut donc renoncer à faire intervenir la plumule dans l’explica- 
tion du phénomène, qui est dû sans doute à ce que les cellules du 
parenchyme dela face dorsale sont les dernières formées dans le grain, 
par conséquent les plus jeunes et les plus facilement attaquables par 


l'agent spécial de la dissolution de la cellulose. Ces différences de. 


résistance se retrouvent dans les diverses orges, dont les unes peuvent 
ètre maltées très vite, et d’autres très difficilement. Cela dépend de la 
race, du sol et du climat; mais d’une manière générale les orges les plus 
recherchées par les malteurs sont celles dont les parois cellulaires se 
dissolvent le plus facilement. 

Cette dissolution avance, nous l'avons dit, obliquement le long du 
grain, et finit par l'envahir tout entier. Parallèlement à elle, mais 
toujours un peu en arrière, marche la dissolution de l’amidon, qui 
commence aussi dans le voisinage immédiat du scutellum, comme la 
dissolution de la cellulose, mais qui est moins précoce qu'elle, car on 
n’en observe guère les premiers signes que lorsque la racine primaire 
de embryon à pris une longueur de 2 millimètres, et la plumule une 
longueur de 17n,5. 

Cet amidon est atteint d’une facon singulière. Il se creuse de trous 
qui, en se multipliant et en grandissant, lui donnent les formes les plus 
irrégulières; puis surviennent des fentes radiales qui favorisent la 
dislocation des couches superposées formant le granule. Ces couches 
se dissolvent inégalement, et le globule se réduit à une sorte de sque- 
lette dont les débris disparaissent peu à peu. On reconnait là les 
formes ordinaires de la dissolution germinative de l’amidon dans les 
endospermes ; c'est aussi, comme je l'ai observé, la forme de la dis- 
solution de l’amidon cru par le mycélium de l’aspergillus niger. 
MM. Brown et Morris ont une tendance à y voir la forme générale de 
dislocation de l’amidon en dehors de la cellule vivante, et par consé- 
quent à considérer comme mortes les cellules de l’endosperme qui se 
laissent si facilement liquéfier. Il y a là un point qui mérite qu’on sy 
arrête. * 

Au moment où, dans l'orge lui-même, l'embryon se forme dans le 
sac embryonnaire, il le fait aux dépens de l’endosperme formé avant 
lui, et dont il utilise l’amidon pour la construction de ses premiers 
tissus. Cet amidon est formé de granules en tout semblables à ceux qui 
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restent au moment de Ia germination, et on pourrait croire que leur 
dissolution se fait aussi par corrosion et dislocation irrégulière. Il n’en 
est rien : ils se dissolvent régulièrement par l'extérieur en diminuant 
graduellement de volumes et en conservant jusqu’à la fin leur forme, 
bombée et leur transparence. De plus les cellules qui les contiennent 
ne sont pas détruites comme pendant la germination, et nous les 
avons retrouvées en place, comprimées, mais intactes, au voisinage du 
scutellum, parmi les premiers matériaux utilisés par l'embryon qui 
pousse. 

Dans ce scutellum, dans cet embryon lui-même, il se fait quelque- 
fois des réserves temporaires d'amidon, qui, lorsqu'il disparaît, subit 
encore une dissolution graduelle et régulière, Je peux ajouter qu'il en 
est souvent de même dans les feuilles cotylédonaires. Dans mes essais 
de germination à l’abri des germes, il m'est souvent arrivé de voir dans 
des cotylédons hypogés, restés plusieurs semaines dans un sol purgé de 
microbes, des cellules restées pleines ou presque pleines d’amidon au 
milieu d’autres qui étaient vides, mais la dissolution était des plus 
régulières dans tous les grains en voie de disparition. C'est évidemment 
une dissolution qui s'exerce sur place, en vertu d’une sécrétion propre à 
la cellule, sécrétion qui ne transmigre pas facilement à l'extérieur, 
comme le prouve ce fait curieux d’une cellule restant gorgée d’ami- 
don au milieu d’autres qui n’en contiennent plus. 

Tel est aussi, comme je l’ai vu, le mode de disparition de l’amidon 
sous l'influence de certains bacilles du sol qui pénètrent dans la cellule 
sans en détruire la paroi, et qui la vident de son amidon en le dissol- 
vant régulièrement par sa périphérie. Rien n’est plus éloigné, onle voit, 
du mode de destruction de l’amidon dans les cellules liquéfiées de 
l'orge en germination. 

Comme, dans cette graine, et celle des autres graminées, on peut 
avec quelques précautions isoler l'embryon de son endosperme sans 
aucune rupture de tissus, attendu qu'il n'y à Pas de relations orga- 
niques entre l’endosperme et lui, on conclura dé tous ces faits, comme 
Sachs l'avait déjà fait en vertu de notions moins précises, que la 
relation de l'embryon des graminées vis-à-vis de l’endosperme est 
exactement celle d’un parasite vis-à-vis de son hôte. Le scutellum est 
l'analogue des haustoria des parasites phanérogames. La seule diffé- 
rence est que le scutellum n’a pas de connexions organiques avec 
l'endosperme, est simplement en contact étroit avec lui, tandis que 
les haustoria des parasites sont quelquefois si intimement confondus 
avec les tissus de la plante-hôte qu’il est souvent difficile de trouver 
leur limite commune. 

S'il en est ainsi, l'embryon a une vie indépendante, et MM. Brown 
et Morris ont greffé sur cette idée une foule de développements intéres. 
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sants. Déjà A. Gris et Van Tieghem avaient réussi à faire germer des 
embryons excisés sur des éponges humides, et Van Tieghem avait 
même pu activer et prolonger ce développement en remplaçant 
l’albumen du Mirabilis jalapa par un albumen artificiel, obtenu en 
broyant un albumen naturel, et en le roulant en petites boules qu’on 
appliquait étroitement contre l’embryon. Blociszewski, en recom- 
mençant ces curieuses expériences, avait comme M. Van Tieghem 
tenté des substitutions de nourriture. Il avait vu l'embryon du seigle 
pouvoir utiliser des albumens artificiels de farine de seigle, d’ami- 
don, de sucre de raisin, mais non d’asparagine. L’embryon du pois 
pouvait absorber l’amidon, le sucre, l’asparagine à très faibles doses, 
mais non utiliser un albumen artificiel obtenu par macération des 
cotylédons du pois. Toutes ces expériences sont délicates, quand on 
veut éviter les erreursd'interprétation auxquelles expose lintervention 
presque inévitable des microbes, mais dans leur ensemble elles sont 
très suffisamment probantes. 

MM. Brown et Morris les reproduisent avec l'embryon de l'orge. 
En écartant vers la base les glumelles du grain ramolli dans l’eau, on 
aperçoit les contours de l'embryon sous la mince enveloppe du péri- 
carpe et de la testa. En passant la pointe fine d'un petit scalpel tout 
autour des parois du scutellum, on détache l'embryon, qu'on porte sur 
une autre graine, traitée de même; on rabat sur l'embryon greffé les 
glumelles, qu'on maintient si c'est nécessaire avec un fil fin d'argent. 
L’embryon ainsi traité se comporte absolument comme s’il était resté 
en contact avec son endosperme, dissout et consomme l’amidon de 
celui qu'on lui a donné comme nourrice. 

On peut transporter l'embryon d'orge sur un endosperme defroment. 
Il pousse, mais son développement est un peu gêné, à cause des 
différences de constitution des deux grains et des difficultés d’ajuste- 
ment entre l'embryon et l’endosperme. On peut aussi, comme l'ont 
fait MM. Brown et Morris, soumettre l’endosperrae à l’action de la 
chaleur sèche de 90° à 1009, ou à un séjour dans l'alcool ou dans l’eau 
chloroformée ;iln'en reste pas moins capable de nourrir l'embryon qu'on 
greffesur lui. On peut donc admettre que, dans les conditions ordinaires, 
cet endosperme des graminées reste passif pendant la germination : 
c’est un simple réservoir de matière alimentaire que l'embryon utilise 
en dissolvant les sacs qui la contiennent, et en s’emparant du contenu 
au fur et à mesure de ses besoins. 

S'il en est ainsi, et si l'embryon jouit de toute cette indépendance, 
on peut lui demander à lui-même de nous renseigner sur ses préfé- 
rences. Séparé de son endosperme et cultivé sur de l’eau, il pousse 
sa plumule, sa racine, et des rudiments de radicelles; l'amidon appar ait 
de place en place dans ses tissus, probablement aux dépens des cellules 
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d'aleurone qu'on trouve dans le seutellum. Toutefois, cette culture est 
épuisante, et l'embryon, tout en grandissant, y perd jusqu'à 40 0/0 de 
son poids sec. Mais si on remplace l'eau par desdissolutions nutritives, 
ou encore si on rapporte sur des solutions sucrées convenables l’em- 
bryon épuisé par cinq ou six jours de culture sur l'eau, lamidon 
reparaît abondant dans le scutellum, en commençant par les couches 
que recouvre l’épithélium, et de là passe dans les organes axiaux. 
Bref, l'embryon se comporte comme sil était encore attaché à son 
endosperme, et s'il ne grandit pas autant et ne continue pas son 
évolution, c’est qu’il n’a pas à sa disposition d'autre azote que celui 
qu'il a apporté; mais son augmentation de poids donne une idée de la 
valeur nutritive de l'aliment qu'on lui à présenté. 

Voici à ce sujet le résultat d’une expérience comparative de 
MM. Brown et Morris. Sur des solutions de sucres renfermant 3,5 0/0 de 
malière nutritive, on a semé 50 embryons isolés comme nous l'avons 
dit plus haut, et qui sont restés 7 jours en germination ; au bout de 
ce temps on les a desséchés à 100° et pesés. Voici les poids trouvés 
pour ce groupe de 50 embryons, qui sera pris pour unité dans tous 
les résultats qui vont suivre 


Avant germination: 1.14 + lee 89 mor. 
BACULUT SUIS se 52 
Greffés sur des endospermes . . . . .. 436 
Cultivés sur du sucre de cannes . . . . 195 
} dexiTosSen ed) RME 164 
» lÉMUIOSES MAP RENE 162 
» mMmallose ARE. AC 155 
» SUCTE INLErVCTLIN.N- 132 
» SUCLÉMEMAITERES EN 99 
» RAAUNOSC RER OL 
» MANIERE EME ER 8) 


On voit que le sucre de cannes tient la tête pour ses qualités 
nutritives, et précède de beaucoup le maltose qui est pourtant le sucre 
naturel du grain d'orge en germination. Le sucre interverti est moins 
favorable. Quant au sucre de lait, au raffinose et à la mannite, c'est 
à peine si l'embryon y touche, et il ne se donne pas d'amidon. Bühm, 
Mever et Laurent avaient déjà étudié cette influence des sucres pour 
faire reparaître l’amidon dans les tissus qui en avaient été épuisés, et 
Laurent avait vu que les racines étiolées des pommes de terre, privées 
d’amidon: par un long séjour dans l'eau à l’obscurité, ne se remplis- 
saient à nouveau d'amidon que lorsqu'on mettait à leur disposition 
une des sept substances suivantes : glycérine, dextrose, lévulose, 
galactose, saccharose, lactose et maltose. Ce sont en grande partie 
les mêmes que pour l’orge. La glycérine, qui n’est pas portée dans 
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le tableau ci-dessus, devait s’y trouver très rapprochée du maltose, 

Une fois lancés dans cette bonne voie, nous pouvons y aller plus 
loin à la suite de MM. Brown et Morris. Étudions l'action de l'embryon 
sur l’amidon. Ce qui est le plus commode pour cela, est de mettre en 
suspension de l’amidon finement divisé dans une gélatine nutritive 
sur laquelle on place les embryons, le scutellum en contact avec la 
gélatine. En faisant à divers intervalles des coupes fines dans cette 
gélatine, on peut y suivre au microscope le travail de désagrégation de 
Pamidon qu'on y a introduit. 

Ce travail commence par la couche de contact de la gélatine et du 
scutellum, et se poursuit en irradiant tout autour. Il se fait comme 
dans le grain d'orge, par une dislocation irrégulière du globule d’ami- 
don. L’amidon de l'orge est celui qui estle plus rapidement transformé, 
mais ceux du froment, du riz, du maïs sont aussi promptement attaqués; 
ceux de la pomme de terre el du haricot résistent à Paction de 
l'embryon d'orge. 

Voici qui est encore plus curieux. Si on sépare délicatement 
l’épiderme du seutellum avant de faire l'expérience, il n’y a plus aucun 
eïet produit. C'est donc la couche épithéliale du scutellum qui est le 
siège de la sécrétion de la diastase : elle conserve ce pouvoir quelque 
temps après avoir été détachée, et, appliquée seule à la surface d'une 
gélatine à l’amidon, elle commence l'érosion des granules placés au 
dessous d’elle. 

On peut se faire une 1dée approximative des quantités de diastase 
ainsi sécrétée par le procédé suivant. Kjeldahla montré que lorsqu'on 
faisait agir sur l’amidon soluble des dissolutions diverses de diastase, 
les quantités de sucre produites dans un même temps étaient propor- 
tionnellesaux teneurs en diastase, à la condition d'arrêter l'expérience 
presque à ses débuts, et lorsque la quantité de sucre produit ne dépas- 
sait pas le quart du total du sucre possible dans les conditionsde l’expé- 
rience.La quantité desucre vroduit peut du reste être évaluée, soitcomme 
l'a proposé Lintner, par le volume de liqueur de Fehling réduite, soit, 
comme le font MM. Brown et Morris, par la quantité d'oxyde de 
cuivre précipité. La chose a peu d’importance : aucun des nombres 
ainsitrouvés n'a de valeur absolue ; mais nous pouvons nous contenter 
de leurs valeurs relatives. Les nombres que nous citerons seront rap- 
portés uniformément à 50 embryons, broyés, digérés 24 heures dans 
l'eau, el mis ensuite pendant une heure à 300, en contact avec une assez 
grande quantité de solution d’amidon pour qu'on puisse compter sur 
la loi de proportionnalité que nous avons indiquée plus haut. Ils 
représentent le nombre de milligrammes d'oxyde de cuivre précipité 
par le sucre produit par la diastase, mais ce sont surtout leurs 
rapports qui sont intéressants à consulter. 
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Par exemple, 50 embryons placés sur la gélatine avaient conservé 
‘dans leurs tissus, au bout de 3 jours , 70 de diastase. Ils en avaient 
laissé se diffuser 98 dans la masse de gélatine. Le total est de 118. Sur 
de la gélatine additionnée de 0,0065 0/0 d’acide lactique, les chiffres 
correspondants sont 90 et 54. D’où un total de 145. La sécrétion de la 
diastase dans l’épithélium est done augmentée par la présence d'une 
petite quantité d'acide, et ce fait a de l'importance quand onsongeque 
la germination est d'ordinaire accompagnée de la formation d’un acide 
qui, d’après Frankhauser, est précisément de l'acide lactique. 

Prenons un autre exemple pour montrer avec quelle netteté les 
expériences se font, et quels curieux résultats on en tire. On pourrait 
croire que la sécrétion de la diastase est stimulée par la présence de 
J'amidon. À vrai dire, quoi qu'en pensent MM. Brown et Morris, il 
serait un peu surprenant que la couche épithéliale fût sensible à la 
présence d’un grain d’amidon insoluble à une certaine distance 
d’elle. Pour agir sur la sécrétion d’une cellule, il faut d’abord agir 
sur sa nutrition. Mais consultons l'expérience. Elle nous donne 
163 pour le chiffre de la diastase produite en 4 jours sur de la gélatine 
ordinaire, et 159 sur de la gélatine additionnée d’amidon. Il y a donc 
plutôt une diminution qu'une augmentation. 

Mais ajoutons à cetle gélatine du sucre de cannes; nous trouvons 
alors que l’amidon n'est plus attaqué, et que la couche épithéliale ne 
sécrète plus de diastase. Il y a plus, cette action inhibitoire est spéciale 
aux sucres que nous avons vus plus haut être assimilables par l’em- 
bryon, tandis que les solutions de substances que nous savons être 
inassimilables, comme le lactose et la mannite, ne changent rien à l'ac- 
tion du scutellum sur l’amidon. 

Cette curieuse influence se manifeste aussi sur des embryons res- 
tés adhérents à leurs endospermes. Des grains d'orge, humectés 
pendant 2% heures, ont été coupés à leur partie supérieure, pour 
favoriser la pénétration, et plantés alors avec l'embryon en bas, dans 
de la soie de verre saturée d’eau distillée pour un premier lot, d’une 
solution à 5 0/0 de sucre de cannes pour un second lot. Les embryons 
ont bien poussé partout, et au bout de 4 jours, on a vu que lendosperme 
était tout disloqué, et que l’amidon commencait à être atleint dans les 
grains germés dans l’eau, pendant que, chez les autres, l'endosperme 
avait presque entièrement conservé sa consistance normale. 

Cettesuppression d’une sécrétion par un hydrate de carbone assimi- 
lable rentre danslesfaits que j’aisignalés d’une dépendanceentrelanutri- 
tion et la sécrétion des diastases. MM. Brown et Morris insistent sur sa 
haute signification physiologique. « Ilestévident, disent-ils, que le pou- 
-voir sécrétoire, est d’une facon ou de l’autre, adapté aux besoins de la 
Jeune plante, de façon à n’entrer en action que lorsque sefait rare la pro- 
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vision de composés hydrocarbonés servant à la construction des tissus. 
Quand ils commencent à manquer, la réserve de matériaux solides est 
entamée par la diastase, dont la production est sans doute contenue 
par les produits de sa propre réaction, de façon à prévenir toute folle 
dépense de la sécrétion. La sécrétion de diastase active par l’épithélium 
peut donc être regardée, jusqu'à un certain point, comme un phéno- 
mène d'inanition. » 

On pourrait ajouter que ce mécanisme est curieux à rencontrer 
dans une plante comme l'orge, dont l’endosperme doit être consommé 
el digéré à distance. Dans d'autres monocotydonées en effet, l'embryon 
grandit à l’intérieur de l’endosperme, qu’il remplace à mesure qu’il 
le vide et le détruit. L'épithélium qui le suit dans son développe- 
ment rencontre done constamment de nouvelles provisions alimen- 
taires qu'il peut digérer au contact. Ces graines ne laissent pas se 
diffuser leur diastase, et semblent n’en produire qu’une quantité corres- 
pondante à leurs besoins. La limitation dela sécrétion semble provenir 
d'une autre cause que dans l'orge, mais peut-être, au fond, cette cause 
est-elle la même partout. 

Nous n'avons pas fini. Nous n’avons examiné jusqu'ici que la 
diastase qui va dissoudre à distance l’amidon des cellules de 
l'endosperme. Mais ces cellules elles-mêmes, sous quelle influence 
leurs parois se dissolvent-elles ? MM. Brown et Morris montrent que 
c'est à l’aide d’une diastase au sujet de laquelle nous pourrions répéter 
tout ce que nous venons de dire au sujet de la diastase dissolvante de 
lamidon, car elle se comporte de même et a la mème origine. 

Un extrait de malt d’orge, fait à froid, dissout la cellulose de 
tranches minces de grain d’orge qu’on y laisse séjourner quelques 
heures, et la cellulose s’y détruit comme nous avons vu plus haut 
qu'elle le fait dans le grain d'orge en germination. Le même extrait 
dissout la cellulose de tous les endospermes de graminées, celle d’une 
tranche de pomme de terre, de carotte, de navet, d’artichaut, mais 
il respecte la cellulose des graines de dattier, d’asperge, de café, 
d’ail, de balsamine, de primevère, et celle de la pomme et de la 
betterave. 

Ce même extrait perd cette propriété par le chauffage, et on peut 
en séparer la substance active au moyen de lalcool. Tout fait done 
présumer l’existence d’unediastase, évidemment distincte de la diastase 
qui agit sur l'amidon. MM. Brown et Morris l’appellent diastase cyto- 
hydrolitique. Pour abréger et nous conformer à la terminologie 
employée dans ces Annales, nous l'appellerons cytase *. 


4. Dans un court mémoire qui suit celui de MM. Brown et Morris, M. Arms- 
trong s'élève contre la confusion que peut produire le mot de ferment appliqué, 
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Comme l’amylase, cette cytase est sécrétée par l'épithélium du scutel- 
lum, et on le démontre comme plus haut..Un embryon avec son scutel- 
lum sans épithéium, placé sur une tranche de pomme de terre, la laisse 
intacte; avec son épithélium, il en dissout la cellulose et peut s'y 
mouler en y faisant un trou. Les deux diastases sont sécrétées simulta 
nément. On ne peut les séparer par aucun moyen, mais on constate 
pourtant qu'elles sont différentes en examinant comment elles se 
comportent sous l’action de la chaleur. La cytase perd un peu de son 
action après avoir été chauffée à 50°, et est détruite au bout d’une 
demi-heure à 60°. L’amylase ne perd au contraire presque rien de sa 
puissance dissolvante sur l’amidon cru après avoir été chauffée à 70°; 
son action sur l’empois d’amidon n'est que légèrement modifiée à 60°. 

Ces actions dissolvantes sur la cellulose, ou plutôt sur les diverses 
celluloses, ont été fréquemment observées, mais doivent être étudiées 
avec beaucoup de prudence, parce qu’il y a cellulose et cellulose 
comme il y a amidon et amidon. Si même on y regarde de près, on 
trouve qu'aucun caractère fondamental ne permet de séparer l'amidon 
de la cellulose. L'action de l’iode, qui semble la plus caractéritisque, est 
plutôt une propriété de structure qu'une propriété de fonction. Il y a 
des plantes dont les graines sont formées de cellules à parois amyloïdes 
se colorant en bleu par l'iode, la Balsamea impatiens, le Tropæolum 
majus, la Primula Webbii. D'un autre côté, vis-à-vis d’un même microbe, 
il y a des amidons plus résistants que des celluloses, et des celluloses 
plus résistantes que certains amidons. Le même amylobacter peut dis- 
soudre les cellules de la pomme de terre en respectant son amidon, et 
l’amidon du blé, en respectant sa cellulose. Si j'insiste ainsi, c’est que 
je ne saurais accepter toutes les conclusions auxquelles arrivent 
MM. Brown et Morris, sur ce chapitre de leur très intéressant travail. 


indistinctement, aux ferments organisés ou microbes et aux ferments non organisés, 
pour lesquels il propose le nom nouveau d’hydrolystes. Ce mot me semble à la fois 
trop large et trop étroit, trop large en ce sens qu’il ne permet pas de séparer des 
actions de diastase ordinaires l'action des acides ou de la chaleur, qui aboutit 
anssi à des dédoublements avec addition d'eau, mais qui procède évidemment d'un 
tout autre mécanisme; trop étroit en ce sens qu’il place à côté de l’interversion du 
sucre candi, qui est un dédoublement avec hydratation ou hydrolisation, la 
coagulation de la caséine par la présure, sur laquelle on ne sait rien. Je sais bien que 
M. Armstrong évite ce cas embarrassant en proposant, pour toutes les actions 
diastasiques qui aboutissent à un coagulum, le nom de thrombogenes, mais comme 
la coagulation du lait est 5ar excellence une action de diastase, il n'y a vraiment 
aucune raison pour lui faire une place et lui donner un nom à part. Nous avons 
pris le parti, dans ces Annales, d'employer comme terme générique le nom de 
diastase au lieu de ferments inorganisés ou solubles, que nous n'avons jamaisemployé. 
Le mot ferment se rapporte toujours à un être vivant. Quant aux diverses diastases, 
on les désigne en faisant, autant que cela est possible, précéder la terminaison ase 
de la mention abrégée du caractère principal dela diastase, ainsiamylase, sucrase, 
caséase, etc. 
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On a cru pendant longtemps que l'orge ne renfermait pas de 
diastase avant la germination. Kjeldahl a montré le premier qu’il y en 
avait une, qu’on avait méconnue parce qu’on avait toujours opéré avec 
de l’'empois d'amidon qu’elle est incapable de liquéfier, mais qui a la 
propriété de saccharifier l’amidon soluble. Cette diastase, d'après 
MM. Lintner et Eckhardt, se distingue de la diastase du malt en ce 
qu’elle n’a pas son maximum d'action entre les mêmes limites de 
température. C’est à elle quesont dus ces phénomènes dedisssolution des 
grains d’amidon déposés temporairement dans l'embryon et qui 
disparaissent non par érosion, mais par dissolution régulière. Enfin 
cette diastase de l’orge se différencie encore de celle du malt en ce 
qu'elle est incapable d'attaquer la cellulose du grain d'orge. 

Cette diastase de l'orge est la seule qu’on trouve dans le grain au 
moment du développementde l'embryon; c’est à son aide quel’embryon 
utilise l’amidon des jeunes cellules de l’endosperme qu’il envahit en 
grandissant. Il les vide sans les détruire, les refoule devant lui en 
les comprimant, et c’est ce rempart de cellules vides et usées que 
nous avons vu attaqué par la diastase produite au moment de la ger- 
mination. 

Cette diastase ne peut se former qu’à la condition que le grain ait 
été amené à ce degré de maturité qui s'accompagne d’une dessiccation 
partielle. Les malteurs avaient depuis longtemps remarqué la très 
défectueuse germination des orges qui n'avaient pas été suffisamment 
désséchées naturellement ou artificiellement. L'explication de ce fait 
est sans doute dans ce qui précède : l’épithélium scutellaire de l'orge 
mür, mais non sec, est incapable de sécréter celte seconde diastase, 
la seule à peu près qui intéresse le brasseur. 

MM. Brown et Morris proposent là-dessus de donner deux noms 
différents à ces diastases, d'appeler l’une diastase de translocation, la 
seconde diastase de sécrétion. Avec la cytase, cela ferait trois diastases 
dans l'orge. Si leur présence était démontrée, il faudrait bien accepter 
cette complication. Mais dans l'incertitude où nous sommes sur les 
diastases, sur la dépendance entre leur action spécifique et la réaction 
du milieu dans lequel elles agissent, il est imprudent de faire trop de 
subdivisions. Dans le travail auquel j'ai fait allusion en commençant, 
M. Fernbach montrera que les conditions d’acidité qui exaltent l’action 
de la sucrase d’une levure dépriment l’action de la sucrase d’une 
autre ievure. Ce n'est pas une raison pour doter chaque espèce de 
levure d’une sucrase spéciale. Il pourrait se faire que dans l'orge ce 
soit la variation dans la constitution ou la réaction du milieu qui donne 
à la diastase de translocation la propriété &e la diastase de sécrétion, 
et mème peut-être, qui sait? celle de la cytase, si la barrière entre 
l’amidon et la cellulose est aussi étroite que nous l’avons dit plus haut. 
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Quoi qu'il en soit, on peut, en prenant pour moyen de mesure 
l’action sur l’amidon soluble, se faire une idée de la distribution du 
mélange des deux diastases dans l'orge germé. Voici, évalués comme 
plus haut, les chiffres trouvés par MM. Brown et Morris après un mal- 
tage desept jours. Dans l’endosperme on a distingué entre la teneur des 
parties les plus voisines de l'embryon (4) et les parties les pius 
éloignées (b). 


Diastase dans 50 endospermes, partie «. . . 9sr,797 
» » » (PE PEN 3,991 

» les radicelles de 50 grains. . 0 ,068 

» les plumules » HG R 0 ,045 

» les seutella » RU 0 ,547 

Lotal 23088 


On voit que la diastase est surtout accumulée dans les portions en 
regard et en contact du scutellum et de l'endosperme. On voit aussi, par 
la comparaison des nombres de ce tableau avec les nombres plus 

petits trouvés pour les embryons excisés, quel intérêt il y a, pour 
l'embryon, à rester adhérent à son endosperme. Il ne sécrète qu'à la 
condition de vivre, et il modère ou suspend sa vie quand ses matériaux 
de réserve commencent à s’épuiser. Cultivé sur de l’eau, il n’y trouve 
rien. Sur du sucre ou de l’amidon, il en est réduit aux éléments azotés 
- qu'il avail apportés. Quand il est en relation avec son endosperme, il 
s'en procure constamment de nouveaux. L'amidon qu’il dissout lui sert 
à édifier de nouvelles cellules. MM. Brown et Morris promettent de 
montrer dans autre travail qu'un flot continu de matières azotées lui 
arrive de l’endosperme au travers de l’épithélium columnaire. Nous 
attendrons ce travail pour revenir sur ce point de physiologie, examiner 
les transformations que subissent les sucres dans les tissus de Pem- 
bryon, et discuter aussi une théorie d'Haberlandt qui place la source 
des diastases dans une couche dont nous n'avons pas parlé, la couche 
d'aleurone de l'endosperme des graminées. En poussant plus loin 
l'étude sur ce sujet, on le compliquerait inutilement; il est prudent 
de laisser au lecteur le temps de s’assimiler les résultats qui précèdent, 
et qui, serrés les uns contre les autres dans le substantiel mémoire de 
MM. Brown et Morris, en font un travail des plus intéressants, mais des 
plus difficiles à résumer. Dr. 


P. CanaLis et B. MorrurGo. Influence du jeûne sur la disposition aux 
maladies infectieuses, Rome, 1890. 


L'invasion violente des microbes sur le terrain de la pathologie n’a 
pas été sans inquiéter à l’origine les cliniciens et les épidémiologistes. 
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Eh quoi! disaient-ils, allons-nous être obligés de renoncer à toutes ces 
notions si chères sur l'influence des climats, des saisons, des milieux, 
des privations, de la misère physiologique ? Le microbe va-t-il effacer 
etremplacer tout cela? Tranquillisez-vous, leur répondait-on, vous 
verrez tout cela reparaître. Il y aura le microbe en plus, mais il vivi- 
fiera et fécondera les notions anciennes au lieu de les détruire. et 
comme preuve, on citait le beau travail de Delafond et Bourguignon 
sur celte gale des troupeaux, dont le virus ne se développe pas lors- 
qu’il est transporté sur des animaux bien portants, tandis qu'il 
envahit très vite des animaux placés dans de mauvaises conditions de 
nourr'ture ou de stabulation. 

C'est ainsi, pour ne parler que du charbon et desdiverses influences 
qui peuvent activer ou entraver son développement, que M. Pasteur 
nous à montré celle du refroidissement, Rodet ‘ celle de la saignée, 
Feser * celle du mode de nutrition, Bardach * celle de l'extirpation de 
la rate. À propos du charbon symplomatique, Charrin et Roger * ont 
aussi mis en évidence l'influence de la fatigue. MM. Canalis et Mor- 
purgo reprennent aujourd'hui ce sujet en étudiant l'influence de 
l'inanilion, que Gibier * avait effleurée dans ses expériences sur le 
développement du charbon chez les grenouilles. 

MM. Canalis et Morpurgo, qui ont aussi pris le charbon comme 
terrain d’études, ont judicieusement choisi, comme animal d’expé- 
rience, le pigeon, qui n'est ni très réfractaire ni très sensible à cette 
maladie. Avec la race qu'ils avaient entre les mains, sur 12 animaux 
inoculés du charbon, il en est mort seulement 2. L'inoculation se 
faisait en introduisant, sous la peau stérilisée de la face interne d’une 
‘aile, une anse de platine chargée d’une culture de charbon sur gélose, 
où les spores abondaient, et qui était virulente pour les lapins et 
les cobayes. 

Le résultat de l’inoculation est tout différent si on soumet le 
pigeon à l’inanilion quelques jours avant le moment de l’inoculation, 
ou même seulement à partir de ce moment. Sur 16 pigeons ainsi 
inoculés à .des périodes variables, il en est mort 15, avec des bacilles 
charbonneux dans tous les organes (muscles, cœur, foie, rate). Le 
16° était un pigeon inoculé après 7 jours de jeùne, qui est mort le 
lendemain de l’inoculation, sans doute de faim, mais chez lequel on 
a observé un développement abondant de bacilles dans la région 
inoculée. 


. Thèse de Paris 1872. 

. Jahresb. v. Virchow u. Hirsch, 1879. 

. Ces Annales, 1889. 

. Socielé de Biologie, 19 janvier 1890. 

. Comptes rendus Acad. d. Sciences, t. %, p. 1605. 
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Ces mêmes animaux, qui meurent ainsi tous ou presque tous du 
charbon, résistent au contraire à linoculation, même lorsqu'elle 
succède à une période d'inanition, lorsqu'on rend sa nourriture à 
l'animal, aussitôt qu’il a été inoculé. IL faut seulement que l'atteinte 
portée à sa santé n'ait pasélé trop profonde. Sur 10 animaux qui 
n'avaient pas à leur passif plus de 6 jours d'inanition au moment de 
l'inoculation, aucun n’est mort du charbon. Sur 4 animaux inoculés 
après 9 jours d'inanition, il en est mort 2 de cette maladie. 

Avant d'attribuer uniquement à l'influence du jeûne ces curieux 
effets, MM. Canalis et Morpurgo se sont demandé s’il ne fallait pas 
faire entrer en ligne de compte l’abaissement de température que 
produit l'inanition. Pour le savoir, ils ont soumis des pigeons inoculés, 
en les maintenant dans un bain d’eau, à un refroidissement à peu près 
égal à celui qui résultait de l’inanition. Neuf animaux ainsi traités 
sont morts, malgré le gavage auquel ils étaient soumis, mais aucun 
n'est mort du charbon; on ne trouvait pas de bacilles dans leurs 
organes, et la réaction, au point d’inoculation, était aussi légère que 
chez les pigeons réfractaires. MM. Canalis et Morpurgo se croient par 
là autorisés à admettre que le refroidissement n’est pour rien dans la 
perte de l’état réfractaire, et que c’est l’inanition qui a seule un rôle. 
Peut-être serait-il nécessaire de consolider cette conclusion en étu- 
diant d'un peu plus près le mécanisme de la mort. Une influence 
physiologique n’est pas comme une brique dans un mur, qu'on peut 
briser ou enlever sans ébranler le reste. IL serait bien étonnant qu'un 
refroidissement qui peut à lui seul conduire un animal à la mort soit 
sans influence sur sa résistance au charbon ; mais peut-être que cette 
influence n’est pas directe et se traduit, par exemple, par l’intermé- 
diaire des globules blancs, comme dans le travail de M. Wagner, 
inséré dans ce numéro. 

Cette restriction sur les causes n’en implique naturellement aucune 
sur les faits, qui semblent bien démontrés. MM. Canalis et Morpurgo 
ont même eu l’idée ingénieuse d'utiliser cette sensibilité au charbon, 
obtenue par l’inanition, pour savoir combien de temps durait la viru- 
lence des germes introduits sous la peau. Il suffisait pour cela de 
supprimer la nourriture, quelques jours après l’inoculation, et de voir 
ce que devenaient les animaux restés sains jusque-là. Si on les voyait 
mourir du charbon, c'est qu'ils avaient conservé, depuis le jour de 
lPinoculation, des bacilles virulents dans la région inoculée, En opérant 
ainsi, On à vu que 12 pigeons, soumis à l'inanition le 5e jour après le 
moment de l'inoculation, sont tous morts du charbon avec de nom- 
breux bacilles dans le sang. Sur 2 inanitiés le 7e jour, un est mort 
du charbon et l’autre est resté douteux. Sur 5 inanitiés le 8 jour, 
il y en a eu 2 charbonneux. Au delà de cette limite, tous les ani- 
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maux ont résisté au charbon, et ne sont morts que de la longue inani- 
tion à laquelle on était obligé de les soumettre pour attendre l’appa- 
rition des symptômes charbonneux. 

Cette ingénieuse expérience est d'accord avec les résultats de 
Metchnikoff : pour prouver que les germes introduits dans le corps 
des pigeons réfractaires peuvent y conserver longtemps leur vitalité 
et leur virulence. 

MM. Canalis et Morpurgo ne se sont pas contentés d'étudier les 
pigeons, ils ont aussi opéré sur les poules et les rats blancs. Sur les 
poules, ils ont observé, comme l'avait vu M. Pasteur, que le jeûne 
prolongé ne rend pas les poules plus sensibles au charbon, quand on 
les inocule avant de les inanitier, mais que si on fait commencer le 
jeûne 7, 8, 4 et même 3 jours avant de les inoculer, il ÿ en a environ 
la moitié (7 sur 13) qui meurent du charbon de 3 à 11 jours après 
l’inoculation. 

Avec les rats blancs, dont la réceptivité charbonneuse semble si 
variable ?, le jeûne parait n'avoir aucune action bien marquée, 

Si j'ajoute que MM. Canalis et Morpurgo ont aussi étudié sur des 
pigeons l'influence d’une ablation totale ou partielle du pancréas, et 
constaté que cette ablation rend ordinairement pour quelque temps 
les pigeons plus sensibles au charbon, on aura une idée à peu près 
complète d’un mémoire qui, à ses autres mérites, joint celui d'être 
court. C'est une qualité que les savants apprécient en général plus. 
dans les mémoires qu'ils lisent que dans ceux qu’ils écrivent. 

Dx. 


ALI-CouEx. La chemotaxie comme adjuvant dans la recherche bacté- 
riologique. Centralbl. f. Bact., t. VIT, p. 161. 


Dans ses originales recherches sur ce qu’il a appelé la chemotaxie, 
Pfeffer avait trouvé les bactéries du typhus, les spirilles du choléra 
asiatique et ceux de Finkler-Prior peu sensibles à cette action; il en 
avait conclu qu’elle ne jouait aucun rôle dans les maladies provoquées 
par ces divers microbes. Mais il avait eu soin de subordonner cette con- 
clusion à la découverte de substances chemotactiques nouvelles, car si 
dans les milieux ‘qu'habitent ces bactéries pathogènes, il y a des sub- 
stances qu’elles aiment, il faut leur en offrir d’autres qu'elles aiment 
mieux pour les attirer. 

M. Ali-Cohen a fait un premier pas dans cette voie en montrant que 


4. Ces Annales, n° 2, 1890. 
2, Voir Mercanikorr, dans ces Annales, n° 4, 1890. 
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le suc de la pomme de terre, dans lequel on rencontre de la potasse et 
de lPasparagine, substances douées à un haut degré de la chemotaxie 
positive, est lui-même très actif sous ce rapport, et peut attirer les spi- 
rilles du choléra et les bacilles du typhus, alors même qu’ils sont con- 
tenus dans l'urine, le bouillon, les fèces élendues d’eau, ete. 

Il opère avec des tubes capillaires de 70 & de large environ, fermés 
par une extrémité et plongés par l’autre dans un liquide riche en bac- 
téries. Ce tube, rempli au préalable de jus de pommes de terre, de 
façon à laisser une petite bulle d’air à l'extrémité fermée, est placé dans 
une auge de 2 centimètres de long et de à millimètres de large, creusée 
dans une couche de paraffine coulée sur un porte-objet. Avec une 
aiguille chaude on assujettit l'extrémité fermée du tube dans un des 
petits côtés du rectangle de paraffine, on remplit l’auge du liquide 
contenant les bactéries à étudier, on couvre le tout par une lamelle 
qu'on fixe dans la paraffine en la chauffant légèrement au moyen 
d’un bâton de verre chaud, et on observe au microscope. 

Lorsqu'on opère ainsi avec les spirilles du choléra ou les bacilles 
du typhus, on constate que s'ils sont nombreux, quelques instants leur 
suffiseut pour pénétrer en grande abondance dans le tube. Il faut plus 
longtemps quand ils sont moins nombreux, mais si peu qu'il y en ait, 
on en trouve toujours dans le capillaire quand on a laissé la prépara- 
tion séjourner de 6 à 24 heures dans la chambre humide. 

Ce n’est pourtant qu'à la condition que ces bactéries soient mobiles; 
quand elles ne le sont pas ou qu'elles ont été rendues immobiles par 
le chauffage, elles n'obéissent plus à l'attraction chemotactique. Mais 
quand, à cette masse de bactéries immobiles, on en mélange quelques- 
unes de mobiles, on les voit pénétrer dans le tube et on peut ainsi les 
séparer de leurs voisines. Le spirille du choléra a pu être séparé ainsi, 
en quelques instants, d’une eau impure, riche en matériaux dissous et 
en suspension, et qui ne contenait, en dehors de quelques spirilles du 
choléra, qu'une masse de bacilles immobiles. 

La chemotaxie devient ainsi une méthode de condensation et 
d'élection qui peut quelquefois rendre des services, permettre sinon 
d'isoler à l’état pur, du moins de rendre prépondérante, dans le tube 
capillaire, telle ou telle espèce qu’on recherche dans un mélange. C'est 
une arme de plus dans l'arsenal de la bactériologie, arme délicate, sans 
doute, mais avec laquelle on apprendra rapidement à jouer comme 
on l’a fait avec toutes les autres. | 

Dx. 


624 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


INSTITUT PASTEUR 


STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PRÉVENTIF DE LA RAGE. — SEPTEMBRE 1890, 


Morsures à la tête ( simples... 
et à la figure | multiples... 
Cautérisations efficaces 
inefficaces 
Pas de cuutérisation. 
{ simples 
tanultiples ER 
Cautérisations efficaces 
— inefficaces 
Pas de cautérisation 
Morsures aux mem- | simples... .. 
bres et au tronc | multiples... 
Cautérisations efficaces 
—- IENCUCES EU NL E EE 
Pas de cautérisation 


Morsures aux mains 


Cautérisations efficaces 
— inefficaces 
Pas de cautérisation 
ÉCOLES LOC ITÉS CERN ET ER 
Morsure à nu 


( Français et Algériens . 
| Etrangers. . . . ’ 


Totaux. 


TOTAL GENERAL Er 


4. La colonne A comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été: chiens, 141 fois; chats, 
17 fois. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 


îi 
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LE BACILLE D'EBERTH-GAFFKY 
ET LES BACILLES PSEUDO-TYPHIQUES 


DANS LES EAUX DE RIVIÈRE, 


PAR LE DOCTEUR CASSEDEBAT, MÉDECIN-MAJOR DE 2 CLASSE. 


I 


RECHERCHE DU BACILLE D EBERTH DANS LES EAUX DE MARSEILLE. 


Le rôle capital attribué aujourd'hui à l’eau de boisson dans 
l'étiologie de la fièvre typhoïde m'a engagé à étudier à ce point 
de vue les eaux d'alimentation de la ville de Marseille, où cette 
terrible maladie règne à l’étatendémique et souvent épidémique. 
Il me semblait intéressant de savoir si ces eaux étaient habitées 
en permanence par le microbe d'Eberth, si la multiplication de 
ce bacille était plus active à certaines époques, ou enfin s’il se 
trouvait plus fréquemment ou plus abondamment dans l’eau 
distribuée à certaines zones. En effet, les eaux de la Durance, qui 
alimentent la plus grande partie de la ville, sont amenées au 
moyen d'un canal exposé à de nombreuses causes de souillure 
sur SOn parcours ‘ 


4 Mes recherches ont été facilitées par les études bactériologiques de M. le pro- 
fesseur Rietsch, sur les mêmes eaux. C'est même à son instigation et grâce à son 
concours que J'ai pu exécuter mes analyses dans les meilleures conditions ; je suis 
heureux de lui adresser tous mes remerciements. 


40 
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Pour déceler dans ces eaux le bacille d'Eberth, jai employé 
les moyens préconisés par Kitasato, Chantemesse et Widal, 
Thoinot et Vincent. Je n’ai pas à faire la critique de ces diffé- 
rents procédés, ni à tirer aucun argument contre eux de ce que, 
en les employant, je n’ai jamais découvert le microbe d'Eberth. 
Je voudrais seulement appeler l'attention sur ce fait qu’ils m'ont 
souvent conduit à isoler des microbes qui ressemblent tant au 
bacille typhoïque, qu'il est impossible de les en distinguer sans 
un examen approfondi. 

Mes analyses ont porté sur 70 échantillons, avec lesquels 
j'ai fait environ 250 cultures, dont chacune provenait de l’ense- 
mencement de 10 gouttes d’eau, en moyenne. Aucune ne m'a 
fourni le bacille d'Eberth, mais j'ai trouvé d’autres bacilles que 
j'ai cru bien caractériser en les appelant « pseudo-typhiques », à 
cause de leur ressemblance avec lui. 

Des résultats négatifs ne sauraieut assurément rien prouver, 
soit pour, soit contre l'existence de ce bacille dans les eaux. 
Qu'est-ce en effet que l'examen de 2,500 gouttes d’eau, prélevées 
sur différents points, dans une période de cinq à six mois, alors 
que la seule prise d’eau de Longchamp débite à la seconde 2,500 
litres? Le seul enseignement qu'il soit possible de tirer de ces 
recherches c’est « de mettre les bactériologistes en garde contre 
des conclusions trop hâtives », ainsi que je le disais dans une 
note lue à l’Académie des sciences le 14 avril 1890. S'ils acceptent 
mes conclusions, ils ne pourront plus affirmer la présence du 
germe typhoïque dans une eau, sans avoir comparé dans de 
nombreuses cultures le bacille suspect avec le bacille d'Eberth 
provenant d'un typhique. | 

J'ai déjà donné les descriptions sommaires de deux bacilles 
pseudo-typhiques!; je vais les compléter et faire connaître les 
caractères d’un troisième dont j'ai déterminé récemment la 
morphologie. 

La comparaison de ces trois microbes avec celui d’Eberth 
mettra en évidence leurs traits communs, ainsi qne les particu- 
larités constituant à chacun une individualité propre. 

Je désignerai par le n° { celui dont la description se trouve 
dans les Comptes rendus de l'Académie des sciences ; par le n° 2 


4. Comptes rendus de l'Académie des sciences, 14 avril 1890, et Comptes rendus de 
la Société de biologie, 21 juin 4890. 
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celui décrit dans les Comptes rendus de la Société de biologie, et 
par le n° 3, un autre dont l’existence n’a pas encore été signalée, 

A. DÉVELOPPEMENT DU BACILLE D’ÉBERTH ET DES BACILLES PSEUDO- 
TYPHIQUES DANS LES MILIEUX PHÉNIQUÉS. — La résistance du bacille 
d'Eberth à l’action de l'acide phénique, qui a souvent été mise en 
œuvre pour l'isoler, estune propriété qui me semble sans valeur. 
Beaucoup d’autres bacilles, et mes trois pseudo-typhiques en 
particulier, se développent dans la gélatine ou dans les bouil- 
lons phéniqués, et ne sont pas tués quand on additionne les 
eaux de ce désinfectant. 

B. Forme DES BAGILLES. — Le caractère différentiel tiré de 
la forme me paraît aussi de valeur très médiocre, à moins qu'il 
ne soit très accusé et constant, 

Artaud a eu le tort de donner comme caractéristique du 
bacille d'Eberth la forme en navette avec espace clair central. 
Beaucoup d’autres ont ce trait commun avec lui. Pour Chante- 
messe et Widal, c'est une forme dégénérée, facile à reproduire 
en diminuant les propriétés nutritives du milieu par l'addition 
du phénol. 

Des préparations faites avee des cullures phéniquées m'ont 
permis de constater des formes analogues, mais non identiques à 
celle signalée par Artaud; en revanche, je l’ai rencontrée très 
nettement dans une culture sur gélose placée depuis 30 jours à 
l’étuve ; quelques bacilles avaient deux vacuoles ou deux centres 
de décoloration. 

Selon l’âge, le milieu et la température de la culture, la forme 
du bacille typhique peut varier depuis l’ovoïde jusqu’au fuseau 
allongé ou rapetissé, droit ou légèrement courbé, gros ou grêle 
et presque filiforme. Dans des préparations faites avec des cul- 
tures polymorphes, Gafiky a observé des bacilles portant sur l’un 
ou sur les deux bouts une sphère claire réfringente. Cet appen- 
dice lui avait semblé être une spore, mais Buchner a démontré 
que les prétendues spores sont le résultat de simples rétractions 
protoplasmiques, se produisant pendant la dessiccation de la 
lamelle *. 

Je n'ai point rencontré celte variété dans des cultures à 
l'étuve sur pomme de terre acide, où l'on dit qu'elle est facile à 


4. Centralbl. f. Bakt., t. IV, page 353. 
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obtenir, mais je l'ai trouvée dans un ensemencement dans le suc 
pur de pomme de terre, âgé de 40 à 45 jours. Quelques bacilles 
totalement colorés présentaient un espace clair à l’une des extré- 


milés; chez quelques-uns, légèrement incurvés, cet espace sem- 


blait sur le point de se détacher. J’ai utilisé cette culture, qui 
pouvait être considérée comme contenant des spores, pour lui 
demander un argument pour ou contre l'opinion de Gaffky ou 
celle de Buchner. 

Dans ce but j'ai ensemencé une série de tubes de bouillon 
avec cette culture, et une autre série avec une culture jeune du 
bacille typhique. Un tube de chaque série a été ensuite exposé 
pendant une minute aux températures de 1009, 95°, 90°, 85°, 80, 
15°, 700, 65°, 60°, 55°, 50° et 459, A l'exception de la culture jeune 
du bacille typhique, qui a résisté à cette dernière température, 
toutes les autres ont été stérilisées, et celle qui paraissait renfer- 
mer des spores a même fait preuve d’une vitalité moindre. 

Il est donc probable que Gaflky a faussement appelé spore 
la rétraction protoplasmique étudiée par Buchner. 

Sur les préparations faites avec les bacilles pseudo-typhiques 
1, 2 et3, je n'ai jamais observé ces espaces clairs; j'ai constaté 
seulement que les bacilles pseudo-typhiques 1 et 2, en général 


plus colorés que le bacille d'Éberth, étaient doués d’un polymor- 


phisme presque aussi riche. 

Celui du bacille pseudo-typhique 3 est plus varié : dans les 
cultures par piqüre dans la gélatine, il a une forme très voisine 
de celle des cocci décolorés au centre; dans le bouillon il est 
court, arrondi aux extrémités, avec espace clair central; sur 
pomme de terre il est allongé et grêle. 

Ces formes si diverses n’ont aucune valeur caractéristique. 
Elles sont le résultat d’une culture artificielle, et elles s’efface- 
raient promptement si chaque microbe était cultivé dans Le milieu 
qui lui est propre. Ainsi s’efflacent et disparaissent les variétés 


végétales ou animales créées par des cultures forcées ou par des 


sélections, lorsqu'on supprime les agents modificateurs mis en 
œuvre pour les écarter du type primitif. 

C. COLORATION ET DÉCOLORATION DES BACILLES. — Le bacille 
d'Eberth, comme les bacilles pseudo-typhiques, prennent peu 
les couleurs ; il sont décolorés par la méthode de Gram. 
Après la décoloration ils conservent tous une légère Leinte bleutée 
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surtout visible lorsqu'on change le point du microscope pour 
étudier successivement des couches différentes. 

Un essai de coloration par le tannate de fer, d’après la mé- 
thode indiquée par Læffler, ne m'a pas donné de différence pour 
le bacille d’Eberth et pour le bacille pseudo-typhique 1 *. 

D. Mogurré. — Pour Ja distinction de bactéries semblables, 
la mobilité est un caractère précieux. On sait que les bacilles 
d'Eberth sont non seulement mobiles dans le champ du micro- 
scope, mais qu'ils ont encore un mouvement d’oscillation particu- 
lier : secousse de vibration pour les petits et de reptation pour 
les formes allongées. Mes trois microbes ont pareillement des 
mouvements d'oscillation et des mouvements de translation. 

E. CARAGTÈRES DES COLONIES SUR PLAQUES DE GÉLATINE.— La poly- 
morphie des colonies du bacille d'Eberth leur enlève tout carac- 
tère propre. Les trois bacilles pseudo-typhiques, et bien d'autres 
microbes encore, forment dans la gélatine des colonies pareilles, 
à l'œil nu, à celles du bacille d'Eberth, c’est-à-dire : fin pointillé 
nacré avec centre légèrement jaune et reflets bleutés périphéri- 
‘ques au moment de leur apparition, et plus tard, forme lenticu- 
laire avec bords irréguliers et surface granuleuse. 

A la loupe, la fragmentation de certaines colonies du bacille 
d'Eberth en secteurs inégaux, et la division du disque en deux 
ou plusieurs zones inégalement teintées,sont des caractères qu’on 
retrouve dans les colonies des pseudo-typhiques 1, 2 et 3. 

Il en est de même pour Paspect spécial, comparé à un amon- 
cellement de glace ou de cire, qu’on rencontre assez exception- 
nellement du reste. Mêmes observations à propos des golfes ou 
promontoires: on en trouve dans les cultures sur plaque 
des bacilles pseudo-typhiques comme dans celles du bacille 
d'Eberth. 

La surface plus ou moins tourmentée de certaines colonies, 
rappelant assez bien l’aspect d’anses intestinales contournées 
sur elles-mêmes,a été faussement attribuée aux coloniestyphiques 
seules ; c’est seulement un produit accidentel dans ces cultures. 
On peut l'obtenir en touchant très légèrement la surface de la géla- 
tine solidifiée, avec une aiguille de platine trempée dans une cul- 
ture de bouillon. Des ensemencements faits de la sorte avec le 


1. Centralblatt. f. Bakt, t. VI. 
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bacille d’Eberth et avec les trois pseudo-typhiques m'ont donné 
des colonies identiques. 

En suivant leur développement, j’ai cru remarquer que la 
partie centrale la plus tourmentée apparaissait la première, et 
.qu'elle était soulevée par la zone périphérique continuant seule 
à se développer dans la suite. Je me demande si ces colonies ne 
sont pas plutôt des agglomérations de colonies formées à l’ori- 
gine par plusieurs microbes, proliférantinégalementselonl’espace 
et le suc nourricier dont ils disposent. 

F. COLORATION DES COLONIES SUR PLAQUES DE GÉLATINE. — Les 
colonies du bacille d'Éberth m'ont paru plus jaunes que 
celles des bacilles pseudo-typhiques 1, 2 et 3, soit dans la géla- 
tine ordinaire, soit dans la gélatine au suc de pomme de terre, 
toujours plus foncée. Ce caractère, sensible quand on compare 
les colonies de chacun de ces bacilles dans des cultures pures, 
n'est plus suffisant pour les différencier quand tous les qua 
sont ensemencés sur une même plaque, 

G. ÉPOQUE DE L'APPARITION DES COLONIES DANS LES PLAQUES DE 
GÉLATINE. — Dans la gélatine ordinaire ou phéniquée, les colo- 
nies des bacilles pseudo-typhiques 1, 2 et 3, sont plus tôt 
visibles à l'œil nu et à la loupe que celles du bacille d'Eberth. 
Celles-ci n'apparaissent guère avant le deuxième et surtout le 
troisième jour dans la gélatine ordinaire, et avant le quatrième 
ou le cinquième dans la gélatine additionnée d’acide phénique. 

Le développement inégalement précoce de ces quatre bacilles 
est un fait constant dans ces milieux. Il faut en tenir compte 
pour le diagnostic différentiel, mais on ne saurait l'utiliser dans 
la recherche du bacille d'Eberth. Ses colonies n'ont rien de carac- 
téristique au moment de leur apparition, et, dès qu’elles ont 
acquis un cerlain développement, il n’est plus possible de les 
distinguer de celles formées par les bacilles pseudo-typhiques. 

Dans la gélatine additionnée de suc de pomme de terre, selon 
les indications de Holz ‘, cette précocité est rénversée, le bacille 
pseudo-typhique 3 se montre le premier après 24 heures ; le 
bacille d'Eberth apparaît ensuite dès le deuxième jour, et les 
autres ne se développent pas avant le 4° et 5° jour, et même 
plus tard dans certaines gélatines vieilles. 


4. Zeitschrift für Hygiene, t. IT. 
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H. PIQURE DANS LA GÉLATINE. — À l’origine, les caractères 
très variables de la tache et de la tige n’ont rien de distinctif 
chez le bacille d’'Eberth ou chez les pseudo-typhiques. 

En étudiant, à la loupe, les colonies du premier, j'avais cru 
leur reconnaître un agencement spécial ‘; j'ai constaté depuis 
que la forme sphérique de ces colonies peut se présenter égale- 
ment chez les autres toutes Les fois que leur vitalité se trouve 
affaiblie. 

Après 15 ou 20 jours, les colonies du microbe d’Eberth se 
chargent d’une coloration bronzée avec reflets noirâtres, souvent 
très accentués. Celles du bacille pseudo-typhique 3 prennent 
aussi une couleur analogue, mais loujours beaucoup moins 
intense. Les bacilles pseudo-typhiques 1 et 2 conservent tou- 
jours une teinte plus ou moins grisâtre. 

Le bronzage des colonies du bacille d'Eberth est un caractère 
à retenir. Il me semble plus sûr que celui tiré de la non-liqué- 
faction de la gélatine, qui peut varier avec la composition, avec 
le mode de stérilisation, etc. D'ailleurs, s’il est bien reconnu que 
ce bacille ne liquéfie jamais la gélatine, je ne saurais en dire 
autant des bacilles pseudo-typhiques avant de les avoir étudiés 
pendant de nombreuses générations. 

A ce sujet je signalerai une particularité présentée par le 
bacille pseudo-typhique 1. Tandis que les premiers ensemen- 
cements liquéfiaient la gélatine après une quarantaine de jours, 
j'ai maintenant des cultures, âgées de 96 jours, ne présentant pas 
la moindre trace de liquéfaction, bien que puisées sur des géla- 
tines liquéfiées par le même bacille. Le bacille 2 n’a pas liquéfié 
la gélatine avant 120 jours, et le bacille 3, avant le 25° jour. 

I. CucruRE SUR POMME DE TERRE. — Tous les bactériolo- 
gistes donnant celte culture comme caractéristique du bacille 
d'Eberth, je me suis efforcé de découvrir les traits capables de 
lui maintenir ce privilège. 

De très nombreux essais comparatifs, il résulte que les cul- 
tures sur pomme de terre des bacilles pseudo-typhiques 1, 2 et 3 
sont identiques à celles du bacille d'Eberth. — L'aspect humide 
de certaines d’entre elles tient à la qualité de la pomme de terre, 
et les ensemencements avec les pseudo-typhiques présentent 


4. Note lue à l'Académie des sciences, le 14 avril 1890. 
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aussi fréquemment que le bacille d’Eberth une glaçure analogue 
à celle que l’on rencontre sur certaines pâtisseries. 

La transparence des colonies de ces quatre bacilles fait passer 
inaperçu leur développement, tant qu’elles n'ont pas une cer- 
taine épaisseur, c'est-à-dire tant qu’elles sont jeunes; elles 
prennent le même aspect en vieillissant. 

J. STRIES SUR GÉLATINE, SUR AGAR, SUR SÉRUM, SUR BLANC D'OEUF. — 
A l'œil nu, l'aspect de toutes ces cultures n’a rien de. caracté- 
ristique, et les caractères percus à la loupe n’ont pas une grande 
valeur, car ils varient avec l'épaisseur du terrain et le déve- 
loppement de la culture. 


K. Formation pe L'Inpoz. — Les réactions de ce corps sont 
négatives dans les quatre cultures. 
L. CuLTURES pans LE LAIT. — Tous ces bacilles se cultivent 


bien dans le lait sans le cailler et sans produire le moindre 
changement apparent au début, ou après 30 ou 40 jours.-La 


es chimique cependant est différente: tandis que celle du, 


témoin est acide, celle des bacilles pseudo-typhiques 1 et 2 
devient alcaline, et celle du bacille d’Eberth et du pseudo-typhi- 
que 3 reste acide ou le devient même davantage. 

M. CULTURES DANS LE BOUILLON, — Après 12 heures, à la 
température du laboratoire ou à l’étuve d’incubation, il n’y a pas 
de trouble dans les ensemencements avec les bacilles d'Eberth 
et pseudo-typhiques 1 et 2; ceux du bacille pseudo-typhique 3, 
au contraire, sont dans le même temps roubles à la température 
-du laboratoire, et absolument opaques à 35°. 

Du premier au sixième jour, un léger trouble apparaît dans 
les cultures du bacille d'Eberth, avec un très faible dépôt et 
quelquefois de petits fragments pelliculaires. 

La limpidité du bouillon inoculé avec le bacille pseudo- 
typhique n° 1 persiste aussi un jour ou deux; mais, pendant ce 
temps, la surface se recouvre d’une légère pellicule qui se 
détache en petits fragments et se dilue dans le liquide en le 
troublant du quatrième au sixième jour. 


Durant la mème période, la transparence des cultures du 


bacille 2 ne change guère, et il se forme, à la surface, 
une membrane épaisse, résistante, qui s'enlève d’une seule 
pièce. 

Dans les cultures du bacille pseudo-tÿphique 3, le trouble est 


Nr 
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à son apogée dès les premiers jours, et il se produit à la surface 
. de petites pellicules chatoyantes. 

Les cultures vieilles, surtout à l’étuve, présentent des dépôts 
ayant un aspect différent pour chacun de ces microbes. Celui du 
bacille pseudo-typhique 3, comme celui du bacille d'Eberth, est. 
gris et se dilue au moindre mouvement ; celui du bacille 4 est 
rosé au fond et blanc à la surface; celui du bacille 2 est grisâtre 
etse reproduit rapidement quand on l’a dilué par l'agitation. 

Ces bacilles végètent bien dans une solution de peptone à 
1°/,,. Après 24 heures à 35°, tout le liquide est troublé par les 
bacilles d'Eberth et pseudo-typhiques 3 et 1; ce dernier présente 
en outre une pellicule à la surface. Enfin le trouble est plus 
accentué et la pellicule plus épaisse avec le bacille 2. 

N. Cucrure À 35° DANS LES LIQUIDES (BOUILLON ET LAIT) COLORÉS 
D'APRÈS LE PROCÉDÉ DE NorGGeRaTH. — Afin de rendre plus mani- 
festes les traits propres à chacun de ces microbes, je les ai cultivés 
comparativement dans des liquides colorés, comme le préconise 
Holtz, pour différencier le bacille typhique de ceux avec lesquels 
on peut le confondre. 

Je ne décrirai pas toutes les modifications survenant succes- 
sivement dans les cultures de chacun de ces microbes, et qui suf- 
firaient pour établir leur individualité; mais je noterai plus par- 
ticulièrement les caractères permanents. 

a. Bouillon coloré avec la chrysoïdine Bacille. typhique : trouble, 
très légère décoloration, pellicules jaunes à la surface, dépôt 
erisâtre. — Bacille pseudo-typhique L : très léger trouble, petits 
flocons, décoloration abondante, dépôtjaunefoncé. — Bucille 2 : 
trouble comme le précédent, pellicule et dépôt jaunâtre, déco- 
loration. — Bucille 3 : trouble considérable, pellicule jaune 
clair, abondant dépôt jaune d’or, peu de décoloration. 

b. Lait coloré avec la chrysoïdine. Bacille d'Eberth : au début, 
teinte jaune orange à la partie supérieure ; cette couleur se 
répand ensuite dans presque tout le liquide en perdant de son 
intensité ; le 12 jour le liquide est coagulé. — Bacille 4 : le 
15° jour presque tout le lait est changé en un liquide jaune, 
transparent, au-dessus duquel se trouve une couche opaque 
recouverte par une pellicule dense. — Bacille 2 : couche aqueuse 
légèrement jaune et très nettement limitée, se formant à 
la partie supérieure du lait, qui prend une teinte jaune sale sans 
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se coaguler. Pas de changements ultérieurs. — Bacille 3 : à la 
surface, couche aqueuse jaune clair émettant une série de pro- 
longements muqueux allant jusqu’à la partie inférieure, où se 
trouve encore du lait non décomposé. 

c. Bouillon coloré avec la fuchsine. Bacille typhique : trouble 
suivi bientôt de décoloration, pellicule avec dépôt gris. — Ba- 
cille À : trouble et pellicule au début; dans la suite grumeaux, 
décoloration abondante, dépôt jaune sombre. — Bacille 2 : pelli- 
cule épaisse à la surface, peu ou point de trouble, décoloration. 
— Bacille 3 : trouble, flocons et dépôt abondant. 

d. Lait coloré avec la fuchsine. Bacille d'Eberth : décoloration. 
— Bacille 1 : la teinte donnée par la fuchsine est remplacée par 
une couleur chocolat au lait. — Bacille 2 : vers le 8° jour, à la 
partie supérieure se forme une couche aqueuse jaune envahis- 
sant bientôt tout le liquide, et produisant un dépôt abondant 
jaune et une pellicule épaisse à la surface. — Bacille 3 : coagu- 
lation sans changement d’aspect. 

e. Bouillon coloré avec le vert brillant. Bacille d’Eberth : trouble 
dès les premiers jours, plus tard décoloration et dépôt terreux. 
— Bacille1 : trouble et décoloration à peine sensibles. — Bacille 2, 
néant. — Bacille 3 : trouble et décoloration le 8° jour, plus tard 
dépôt torreux. 

f. Lait coloré avec le vert brillant. Aucune modification dans 
les cultures de ces différents bacilles, à l'exception de celles du 
bacille 2, qui transforment le lait en un liquide jaune sale. 

g. Bouillon coloré avec le violet de gentiane. Bacille typhique : 
très léger trouble suivi de coloration et formation d’un dépôt 
ayant la couleur violet évèque. — Bacille 1 : pellicule violette, 
trouble très léger, décoloration et dépôt violet tournant au bleu. 
— Bacille 2: pellicule violette à la surface, trouble léger, flo- 
cons, décoloration du liquide et dépôt très abondant bleu violacé. 
— Bacille 3 : trouble suivi de décoloration, pellicule à Ja sur- 
face et dépôt gris violet. 

h. Lait coloré avec le violet de gentiane. Bacille d’Eberth : néant. 
— Bacille { : le liquide prend la couleur chocolat. — Bacille 2: 
le laitest transformé en un liquide jaune transparent avec dépôt 
gris au fond et pellicule blanche à la surface, — Bacille 3 : déco- 
loration suivie de coagulation. 

i. Bouillon coloré avec le bleu de méthylène. Bacille d'Eberth : 
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trouble, décoloralion peu marquée, pellicule blanchâtre et dépôt 
blanc. — Bacille 1 : trouble et production de flocons formant un 
dépôt Sans décoloration notable. — Bacille 2 : trouble, pellicule, 
flocons, dépôt jaune et décoloration. — Bacille 3 : dès le Ifjour 
le liquide est jaune dans toute la hauteur, sauf à la partie supé- 
rieure; plus tard il se fait une pellicule et des flocons. 

J. Lait coloré avec le bleu de méthylène. Bacille d'Eberth : pas de 
modification. — Bacille 1 : coloration jaune et formation d’un 
dépôt rose surmonté d’une zone verte. — Bacille 2 : transfor- 
mation du lait en un liquide analogue à la bière, prenant ulté- 
rieurement la couleur lie de vin. — Bacille 3 : décoloration très 
peu marquée, surtout à la partie supérieure. 

O. INocuLATION SUR DES souris. — Les inoculations du bacille 
d'Eberth produisant sur ces petits rongeurs une septicémie 
et non une vérilable infection, j'ai essayé si les cultures 
des pseudo-typhiques agissaient autrement. Les cultures du 
bacille d'Eberth ont semblé, en général, plus fortement toxiques 
que celles des bacilles pseudo-typhiques. Pour obtenir des 
résultats positifs, même avec des cultures provenant du bacille 
d'Eberth pris récemment dans la rate d’un sujet typhique, j'ai 
dû employer des quantités plus considérables (un centimètre 
cube) que celles indiquées par Fraënkel et Simmonds*,. 

1e Série. — Deux souris blanches sont inoculées, l’une avec 
une culture pure de 2 jours du bacille d'Eberth, et l’autre avec 
une culture, du même âge, du bacille pseudo-typhique 1. Mort 
de la 1°° après 24 heures et de la 2° après 3 jours. 

2e SÉRIE. — Inoculation intra-péritonéale de 2 souris avec les 
mêmes cultures âgées de 4 jours. La souris inoculée avec le 
bacille d'Éberth est morte d’'hémorragie quelques minutes après 
l'opération, et celle inoculée avec le bacille pseudo-typhique 1 
a survécu. 

3° SÉRIE. — Cultures âgées de six jours, du bacille d'Eberth 
et du bacille pseudo-typhique 1, inoculées dans le péritoine de 
quatre souris. — 24 heures: mort d'unesouris (poids 12 grammes) 
inoculée avec le premier bacille. — 36 heures : mort d’une souris 
(poids 14 grammes) inoculée avec le même bacille. — 4° jour : 


4. Die ätiologische Bedeutung des Typhusbacillus. Untersuchungen aus dem 
allgemeinen Krankenhause zu Hamburg von Dr Eugen Fraenkel und Dr Simmonds.— 
Hamburg und Leipzig, 1886. 
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mort d’une souris inoculée avec le bacille pseudo-typhique 1. La 
deuxième souris inoculée avec le même bacille à résisté. 

4e SÉRIE. — Cultures du bacille d'Eberth et du bacille pseudo- 
typhique 1, âgées de huit jours, inoculées sur quatre souris : 
résultats négatifs. 

5° Série. — Des cultures âgées de quatre jours des trois 
bacilles pseudo-typhiques et du bacille d'Eberth sont inoculées 
séparément dans le péritoine de quatre souris blanches. Les 


deux souris inoculées, l’une avec le bacille d'Eberth, et l’autre 


avec le pseudo-typhique 1, meurent après 18 heures. La souris 
inoculée avec le bacille 3 succombe en 36 heures, et celle inoculée 
avec le bacille 2 n’est pas incommodée. 


IL 


DIAGNOSTIC DES BACILLES PSEUDO-TYPHIQUES. 


Les caractères des bacilles pseudo-typhiques sur pomme de 
terre d’une part, et de l’autre les nombreuses différences qu'ils 
présentent soit entre eux, soit avec le bacille d'Eberth, seraient 
suffisantes pour établir leur existence propre. Cependant, comme 
certains auteurs, et Weichselbaum en particulier, ont rapproché 
certains bacilles de ceiui d'Eberth, je dirai quelques mots des 
principaux microbes pouvant présenter quelques points de res- 
semblance avec lui ou avec les bacilles pseudo-typhiques, 

B. subtilis : facile à distinguer par la liquéfaction rapide de 
la gélatine. 

B. coli commune" : sur la pomme de terre, couche épaisse, 
Jaunâtre ou purée de pois, ne permettant pas de le confondre 
soit avec les pseudo-typhiques, soit avec le bacille d'Eberth, à 
côté duquel on le trouve fréquemment dans les eaux conta- 
minées par les matières fécales. 

B. Janthinus de Zopf : la teinte violette que prennent, à la 
longue, les cultures sur plaques de gélatine ne se trouve avec 
aucun des pseudo-typhiques. 4 

B. fluorescens putidus : lauréole verdâtre des colonies dans 


1. Bacille typhique à l'état sain, de Rodet et Roux. 
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la gélatine et la coloration rosée, avec production de bulles 
gazeuses, sur la pomme de terre, sont des caractères trop mani- 
festes pour qu'il soit besoin d'insister. 

B. pseudo-typhique de Weichselbaum : ressemble au bacillus 


putidus dans les plaques sur gélatine, le bord des colonies 


devient vert fluorescent; mèmes phénomènes dans les cultures 


: par piqüre; sur pomme de terre, les cultures, grisâtres au 


début, deviennent jaunàtres et plus tard cireuses. 

B. aquatilis sulcatus ! (Weichselbaum) : les caractères ne sont 
pas constants dans les cullures sur pomme de terre; souvent le 
développement n’est pas visible, ou bien il y a une production 
abondante, saillante et passagèrement verdâtre; dans les nom- 
breuses cultures sur pomme de terre faites avec les pseudo-typhi- 
ques, je n’ai jamais trouvé ces caractères. 

B. aquatilis sulcatus 2 : identique au bacillus janthinus de 
Zopf; sur le point touché, dans les cultures sur pomme de terre, 
il se produit quelquefois une végétation gris bleuté, et plus tard 
gris Jaune ou bleuté, pouvant devenir cireuse ; ces cultures possè- 
dent une odeur nriueuse; celles des pseudo-typhiques ont une 
odeur fade. 

B. aquatilis sulcatus 3 : la culture sur pomme de terre, d’abord 
jaune clair et plus tard bleu verdâtre, exhale une odeur de 
saumure de hareng. 

B. aquatilis sulcatus 4 : pas de développement sur pomme 
de terre, soit à la température ordinaire, soit à 370. 

B. aquatilis sulcatus 5 : les cultures sur pomme de terre, à la 
température ordinaire, sont jaune pâle, avec coloration jaune 
gris de la pomme de terre tout autour. 

D’après ce qui vient d’être dit, on ne saurait confondre 
aucun des bacilles ci-dessus désignés avec mes bacilles pseudo- 
typhiques, pas plus qu’on ne saurait trouver dans ces derniers 
les caractères du bacille d'Eberth. 

Admettre pour le même microbe, avec Rodet et Roux, l’exis- 
tence de formes spéciales dues à un état de souffrance ou de 
maladie, à une dégénérescence, à un affaiblissement, me sem- 
blerait faire entrer l'étude des Schizomycètes dans une voie 
conduisant rapidement au chaos et à la confusion. 

* Si ce transformisme était possible sous l'influence de la 
maladie ou de toute autre cause, il est certain que le type primitif 
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ne tarderait pas à reparaître dès qu’on mettrait l'organisme 
artificiellement transformé à l'abri des causes de la maladie ou 
de la dégénérescence. C’est pourquoi l'opinion de Rodet et 
Roux reste très douteuse dans mon esprit | 


II 
DE L'EXISTENCE DU BACILLE D'EBERTH DANS L'EAU. 


Les résultats négatifs de mes recherches et la découverte de 
bacilles donnant des colonies semblables dans les cultures sur 
plaque, sur pomme de terre, etc., m'ont engagé à étudier la 
façon dont le bacille d'Eberth se comporte dans l’eau. 

Dans ce but j'ai ensemencé, deux fois, ce microbe dans l’eau 
stérilisée, et j'ai pu suivre son développement très rapidement 
progressif, ainsi que sa disparition beaucoup plus lente, en 
comptant chaque jour le nombre de colonies dans une culture 
sur plaque de gélatine inoculée avec une anse de platine. 

Dans l’un de ces ensemencements, j'ai retrouvé ce bacille 
le 40° jour et dans l’autre le 44e. 

Afin de reconnaître l'influence que pouvait avoir sur son 
développement le voisinage d’autres bactéries, je l’ai ense- 
mencé, deux fois, dans de l’eau stérilisée, en compagnie de six 
espèces différentes habitant l’eau. 

Opérant comme précédemment, j'ai pu isoler le bacille typhi- 
que dans ces deux cultures jusqu’au 16€ ou 17° jour. À partir 
de ce moment, les espèces liquéfiant la gélatine s'étaient telle- 
ment mutipliées qu'il était impossible d'observer les plaques. 

Ces ensemencements, faits avec la partie la plus saillante des 
colonies développées à la surface d’une plaque de gélatine, et 
n’introduisant dans l'eau qu’une quantité insignifiante de sub- 
stance étrangère, prouvent que le bacille d'Eberth trouve dans 
l’eau de Lonchamp une abondante matière pour sa végétation. 

Tout en reconnaissant donc que les conditions de développe- 
ment de ce bacille dans l’eau stérilisée et dans un laboratoire ne 
sont nullement comparables à celles qu'il rencontre lorsqu'il est 
accidentellement introduit dans l’eau d’un puits ou d’un fleuve, 
je crois pouvoir affirmer qu’il peut vivre dans l’eau au moins 
pendant quelque temps. Je ne pense pas toutefois que l’eau soit 
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le milieu propre à son existence, comme pourraient le faire 
supposer les recherches de Doyen (d'Amiens). Sept échantillons 
d'eau de puits et une source voisine de la rivière « contiennent, 
d’après cet auteur, de 10,000 à 20,000 bacilles typhiques, soit 
plus de la moitié du nombre total des bactéries ». 

Les caractères des colonies sur plaque de gélatine, des 
bacilles pseudo-typhiques et de beaucoup d’autres microbes, sont 
trop faciles à confondre avec ceux des colonies du microbe 
d'Eberth pour qu'il soit possible d’ajouter une foi absolue à 
celte évaluation numérique. En se reportant aux détails donnés 
sur ce sujet au paragraphe E, on verra combien les causes d’er- 
reurs sont nombreuses. à 

Je pense également qu'il faut accepter, avec les plus grandes 
réserves, les résultats des recherches de ceux qui affirment avoir 
trouvé le bacille typhique dans l’eau des fleuves, en dehors de 
toute cause de contamination appréciable. 

Ainsi la présence du bacille typhique dans les eaux de la 
Seine à Ivry, ne me parait pas un fait absolument démontré par 
les affirmations de Thoinot'. J'estime qu'il faudrait reprendre 
ces recherches, et comparer avec les bacilles pseudo-typhiques 
les microbes rappelant le bacille d'Eberth, pour être en mesure 
d'affirmer la présence de ce dernier dans les eaux de ce fleuve. 

Chantemesse et Widal, qui ont très souvent recherché et 
trouvé ce bacille dans l’eau disent : « Nous sommes convaincus 
que dans l’eau qui donne la fièvre typhoïde, l'isolement du 
bacille typhique peut et doit se faire, et doit même presque tou- 
jours réussir avec une technique suffisante ?. » 

Le meilleur procédé, d’après ces auteurs, consisterait à 
étudier les colonies naissantes à l'œil nu et à la loupe ; or, ense 
reportant aux paragraphes Eet F, il sera facile de se convaincre 
de l'insuffisance de cette mauière d'opérer. 

L'aspect des colonies des bacilles pseudo-typhiques sur 
pomme de terre, diminue également beaucoup la valeur dia- 
gnostique basée sur les caractères des cultures du bacille 
d'Eberth sur pomme de terre, ainsi que je l’ai démontré au para- 
graphe L. 


1. Bulletin de l'Académie de médecine, 5 avril 1887, page 427, 
2. Archives de physiologie, 1, 1887, p. 278. 
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La technique, préconisée par Chantemesseet Widal, pouvant 


à la rigueur servir à distinguer le bacille d'Eberth des onze 


bacilles vivant dans l’eau dont nous devons la connaissance à 
Weichselbaum : et à Kitasato ?, est insuffiante aujourd'hui, et il 
faut faire appel à d'autres signes pour distinguer le bacille 
d'Eberth. On les trouvera en étudiant comparativement chaque 
microbe suspect dans un très grand nombre de terrains et aux 
mêmes températures. Il ne faudra point se déclarer satisfait 
quand on aura enregistré des ressemblances sur certaines cul- 
tures réputées caractéristiques, des bacilles très distincts pouvant 
présenter des caractères identiques, comme les bacilles pseudo- 
typhiques et le bacille d'Eberth sur pomme de terre et la géla- 
tine, par exemple. J'ai dit aux paragraphes E, F, I, qu'il était 
impossible de trouver dans ces cultures des caractères marqués 
et constants pour chacun d’eux, tandis qu’il est aisé de les dis- 
tinguer en étudiant l'influence de leur développement sur les 
liquides colorés par les procédés de Noeggerath (voir para- 
graphe N), ou en surveillant le moment de leur apparition dans 
différentes gélalines (voir paragraphe G), ou les degrés du 
trouble et l'aspect du dépôt dans les bouillons et les solutions de 
peptone (voir paragraphe M). 

C'est pourquoi je ne crois pas exagérer en affirmant qu'on 
peut mettre en doute l’exactitudedes résultats annoncés par ceux 
qui ont borné leurs investigalions à l'examen des cultures sur 
plaques, à la mobilité et à la forme du bacille, à la non-liquéfac- 
tion de la gélatine et à l’aspect des cultures sur pomme de terre. 


Aussi je terminerai celte étude en disant, avec Weichselbaum, 


qu'il est prudent de se méfier des assertions de tous cenx qui ont 
découvert le microbe d'Eberth dans les eaux sans avoir étudié 
profondément, et comparativement avec lui, tous ceux qui pré- 
sentent des caractères que l’on donne comme distinctifs de ce 
bacille. 


4. Das oslerreichische Sanitätsverein, 1889, no 14-23. 
2, Zeitschrift für Hygiene, Te volume, 8 cahier, 27 décembre 1889, 
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SUR L'INVERTINE QU NUCRASE DE LA LEVURE 


Par M. A. FERNBACH. 


Après avoir étudié l’Aspergillus Niger au point de vue de la 
formation de la sucrase', j'ai été tout naturellement conduit à 
rechercher si des faits analogues à ceux que j'ai mis anté- 
rieurement en lumière ne se retrouveraient pas avec d’autres 
êtres. Je me suis adressé pour cette étude à la levure, qui a servi 
d’ailleurs de source de sucrase à tous ceux qui se sont occupés 
de cette diastase. La raison principale qui m'a déterminé à choisir 
ce végétal, en dehors de l'intérêt qu'il présente en lui-même, 
c'est que, m'étant occupé jusque-là d’un être essentiellement 
aérobie, l’Aspergillus Niger, il était particulièrement intéressant 
de savoir comment, chez un être capable de mener indifférem- 
ment la vie aérobie ou la vie anaérobie, ces deux modes diffé- 
rents d'existence retentiraient sur la fonction diastasigène. On 
verra plus loin comment je me suis trouvé contraint d’aban- 
donner celte partie du problème, à laquelle j'estime qu'il est 
impossible de donner une solution précise. Mais si la question 
s’est restreinte et simplifiée de ce côté, elle s’est considérable- 
ment étendue et compliquée à d’autres points de vue, si bien que 
j'ai dû choisir entre les nombreuses voies qui s’ouvraient devant 
moi, et me borner à y poser quelques jalons, pour ne résoudre 
d’une manière complète que la seule question du dosage de la 
sucrase. 

Il est clair, en effet, qu’une méthode précise de dosage pou- 
vait seule me conduire, pour la levure comme pour l'Aspergil- 
lus, à avoir une idée nette de la formation de la sucrase. Il m'a 
donc fallu tout d’abord éludier les propriétés de l'invertine ou 
sucrase de la levure, en m'attachant surtout dans cette étude aux 


1. Ces Annales, 1890, p. 1 
41 
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points particuliers qui pouvaient conduire à un procédé de 
dosage. Rien ne permettait, en effet, d'admettre @ priori que la 
sucrase de la levure était identique à la sucrase de l’Aspergillus, 
ou même très voisine de cette sucrase; l’expérience m'a montré, 
au contraire, que non seulement il n’y a pas identité, mais qu’à 
côté de grandes ressemblances il y a des différences très notables : 
chaque race de levure semble même élaborer sa sucrase parti- 
culière, ou tout au moins les conditions les plus favorables à 
l’action de cette sucrase varient d’une race à l’autre, circonstance 
qui, dès le début de notre étude, vient déjà la compliquer singu- 
ièrement. 


PROPRIÉTÉS DE LA SUCRASE DE QUELQUES LEVURES. 


Parmi les levures qui m'ont servi dans ce travail, une one 
celle dont j je parlerai en commençant, était une levure commer- 
ciale, et m'a servi pour quelques essais. J’ai dû préparer cette 
même levure etles autres en assez grande quantité, une centaine 
de grammes au moins de chacune, en partant d’une colonie 
formée sur gélatine et issue d’une seule cellule. Je me suis servi 
pour cette préparation d’un appareil que j'ai décrit ailleurs ‘. La 
levure obtenue, recueillie dans des conditions de pureté dans un 
vase stérile, a toujours été séparée du liquide dans lequel elle se 
trouvait en suspension, et lavée à l’eau stérile, au moyen d’un 
dispositif spécial que je décrirai brièvement. Un tube à essai 
large et résistant est fermé par un bouchon en caoutchouc 
à deux trous. Dans l’un des trous s'engage une petite bougie 
Chamberland, dont l'extrémité bouchée descend jusqu’au fond 
du tube; l'extrémité ouverte, qui affleure au niveau de la por- 
tion libre du bouchon de caoutchouc, est munie d’un bouchon et 
d'un tube qu’on peut mettre en relation avec un vase dans lequel 
on fait le vide. L'autre trou du bouchon de caoutchouc porte 
un entonnoir à boule, à large douille, fermé par un tampon de 
coton. On chauffe tout l'appareil dans la vapeur, à 120°; puis 
on introduit la bouillie de levure par le tube à boule, après avoir 


1. Bulletin de la Société chimäue, 3e série, t. 4, p. 145. 
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enlevé le tampon de coton, et on remplace le liquide qui passe 
à travers la bougie par de l’eau stérile. On peut ainsi prolonger 
le lavage jusqu'à ce qu’il ne passe plus à travers la bougie que 
de l’eau pure. On remet alors par agitation la levure en suspen- 
sion dans l’eau, et au moyen d’une pipette flambée on la verse 
dans un vase flambé dans lequel on peut la laisser macérer sans 
crainte de la voir s’allérer et sans qu'il soit nécessaire d'ajouter 
un antiseptique. 


Levure de Tantonville. 


Comme je viens de le dire, la levure qui m’a servi tout au 
début de mes recherches est une levure commerciale, qu’on m'a 
donnée comme provenant de la brasserie de Tantonville. L'ori- 
gine même de cette levure n'a aucune importance pour le sujet 
qui nous occupe; mais, à défaut de preuve expérimentale directe, 
j'ai cependant lieu de croire que cette levure joue dans la fabri- 
calion de la bière de Tantonville un rôle important; aussi la 
désignerai-je dans ce qui va suivre sous le nom-‘de levure de 
Tantonville, me proposant simplement d’abréger ainsi le lan- 
gage, et sans vouloir attacher à cette désignation aucune idée 
certaine d’origine. 


La levure de Tantonville, telle que je l'ai trouvée dans le 
commerce, ne présentait aucun caractère microscopique bien 
tranché : ses globules, de forme légèrement ovoïde, avaient une 
grande régularité dans leurs dimensions; leur aspect-était celui 
d’une levure basse bien caractérisée. Une étude attentive de cette 
levure m'a montré qu’elle étail composée presque exclusivement 
d'une seule race, et cette remarque s’est trouvée confirmée par la 
suite, dans une certaine mesure, par l'identité entre les carac- 
tères de sa sucrase et ceux de la sucrase d’une levure que j'ai 
préparée moi-même er assez grande quantité et à l’état de pureté 
en prenant comme semence une cellule de la levure commerciale. 
L'un des caractères les plus curieux de cette levure, c’est l'aspect 
extérieur de ses cultures : la levure forme au fond du vase où on 
la cultive un dépôt tellement compact et adhérent, qu’on peut 
décanter tout le liquide sans entraîner une quantité de levure 
suffisante pour en troubler la limpidité, et qu'il faut une agita- 
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tion énergique et prolongée pour détacher ce dépôt. Le même 
caractère se retrouve, mais moins nettement accusé, chez une 
levure que j'ai extraite il y a quelques années d’une lie de vin de 
Champagne, et qui est bien connue depuis dans le laboratoire de 
M. Duclaux sous le nom de levure de Champagne. 


Avant de passer à l'étude de la sucrase de la levure de Tan- 
tonville, je crois utile de signaler un fait curieux que j'ai eu l’oc- 
casion d'observer avec celte levure. Bien qu'il soit un peu en 
dehors du cadre de ce travail, j'estime cependant qu'il est inté- 
ressant à connaître, parce qu'on peut être conduit, si on l’ignore, 
à des conclusions tout à fait erronées relativement à la sécrétion 
de la sucrase. L'eau de levure à laquelle on incorpore un élément 
nutritif, sucre ou autre, est un milieu fréquemment employé 
dans la culture des microbes ; M. Pasteur en a depuis longtemps 
indiqué la préparatioù et l'emploi. J’ai eu l’occasion de préparer 
de l’eau de levure sucrée avec saccharose : après avoir fait bouillir 
de la levure de Tantonville pendant un quart d'heure avec 5 à 
40 fois son poids d’eau, je fiitrais ; après refroidissement, j’ajou- 
tais du sucre de canne et je stérilisais par filtration au travers 
d'une bougie Chamberland. Dans un liquide préparé de cette 
manière, j'ai été tout surpris de trouver au bout de quelques 
jours le sucre interverti en majeure partie, bien qu'aucun microbe 
introduit accidentellement ne fût intervenu. Le phénomène de 
l’interversion du sucre ne pouvait être rapporté qu'aux propriétés 
de l’eau de levure elle-même. Une étude attentive des conditions 
de la préparation de cette eau de levure m'a fourni l'explication 
suivante de ce fait qui m'avait d’abord paru surprenant. La 
sucrase se trouve dans le contenu du globule de levure dans des 
conditions qui lui permettent de résister bien mieux à l’action de 
la chaleur que lorsqu'elle est en solution dans un liquide, de telle 
sorte que lorsqu'on maintient de l’eau en éballition avec de la 
levure pendant un quart d'heure, une partie seulement de cette 
sucrase est détruite. Si, lorsque l’ébullition cesse, la levure reste 
encore pendant quelque temps en contact avec le liquide, la 
sucrase intérieure se diffuse à l'extérieur, et reste inaltérée dès 
que la température est descendue assez bas, c’est-à-dire au voi- 
sinage de 70 ou 75°. A partir de ce moment, le liquide aura des 
propriétés inversives d'autant plus ‘énergiques que le ‘contact 
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avec la levure sera prolongé davantage. Voici des expériences 
qui prouvent neltement les faits que j'avance. 

Deux lots égaux de levure ont été bouillis avec dix fois leur 
poids d’eau pendant un quart d'heure. L'un d’eux (A) a été 
refroidi brusquement, l’autre (B) a été abandonné au refroidis- 
sement spontané. Au bout d’une heure et demie, j'ai filtré les 
deux infusions et fait agir 5ce de chacune sur 5° d’une solution 
de saccharose à 50 0/0, pendant trois heures, à la température 
de 56°. J'ai trouvé les quantités suivantes de sucre interverti : 


Une autre expérience, conduite de mème, dans laquelle À a 
été filtré au bout de vingt-quatre heures, et B a été filtré bouil- 
lant, m'a donné les quantités de sucre interverti suivantes après 
trois heures à 56° : 

A 22cgr,3 
B traces indosables. 


Pour arriver au résultat obtenu avec B, il a fallu le filtrer 
rapidement sur un entonnoir à filtration chaude : la température, 
au moment où le liquide était versé sur le filtre, était de 98°; à 
la sortie, elle était de 86°. En conduisant la filtration moins 
rapidement et permettant au mélange d’eau et de levure de se 
refroidir davantage, on obtient un liquide peu actif, il est vrai, 
mais qui, avec le temps, est encore capable d’intervertir des 
quantités de sucre considérables. Dans tous les cas, le liquide 
filtré perd ses propriétés inversives lorsqu'il à été bouilli. 

On voit de suite l'intérêt que peut avoir la connaissance de 
faits de cet ordre. Faute de les avoir élucidés, on peut être 
conduit, en cultivant un micro-organisme dans une eau de levure 
préparée comme celle dont je viens de citer l'exemple, à attribuer 
à cet être une fonction diastasigène qu'il peut fort bien ne pas 
posséder. 


J'arrive maintenant à l'étude de la sucrase de la levure de 
Tantonville, sucrase que j'ai obtenue par la méthode générale- 
ment employée, en laissant macérer la levure à froid avec de 
l’eau. Pendant cette macération, il se passe un fait sur lequel 
j'aurai à revenir plus loin, et que je me contente de signaler 
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brièvement ici : il faut d'autant plus de temps à la sucrase pour 
se diffuser dans l’eau de macération que la levure est plus jeune; 
comme dans le cas de l’Aspergillus, le phénomène de diffusion 
ne devient très actif que lorsque la levure a vieilli et a com- 
mencé à consommer ses réserves nutritives. LR 

J'ai étudié les macérations obtenues, ainsi que je l’ai dit plus 
haut, d’une part avec la levure commerciale, de l’autre avec de 
la levure pure que j'ai préparée moi-même, m’occupant surtout 
du rôle que peut avoir la présence de la soude ou de l'acide 
acétique dans l’interversion du sucre, C'est surtout cette der- 
nière influence que je me suis attaché à déterminer avec grand 
soin, le procédé de dosage reposant sur cette étude. Comme les 
faits que j'ai à signaler ici se rapprochent beaucoup de ceux que 
j'ai indiqués pour l'Asperqillus Niger, je serai bref et me conten- 
terai de quelques chiffres expérimentaux ; le mode opératoire a 
toujours été celui que j'ai indiqué précédemment à propos de la 
sucrase de cette mucédinée. 

Comme la sucrase de l’Aspergillus, la sucrase de lalevure est 
très sensible à la présence de doses très faibles d’alcali, dans des 
limites où l’alcalinité est difficilement appréciable aux papiers 
réactifs. Voici des chiffres qui le prouvent !. | 


Nos d'ordre Soude présente, Sucre interverti, 
des expériences. en millionièmes. après 1 heure, à 55°. 
I 0 26,0 
2 4 20,9 
5) b) 18,0 
4 6 17,5 
5 10 A 


Cette similitude de propriétés avec la sucrase de l’Aspergillus 
Niger nous dispense d’insister plus longuement. L'étude de l'in- 
fluence de l'acide acétique mérite de nous arrêter davantage. 
Ici, j'ai, comme pour l’Aspergillus, retranché de la quantité 
totale de sucre interverti par la diastase en présence d’acide celle 
que l’acide peut intervertir seul dans les mêmes conditions. Mais 
comme j'ai eu affaire à des doses d’acide beaucoup plus faibles, 
c'est-à-dire capables d'intervertir seules une quantité de sucre 
beaucoup moins grandes qu'avec l’Aspergillus, je n’ai pu doser 


1. Ainsi que je l’ai fait précédemment, j’exprime toujours le sucre interverti en 
centigrammes de saccharose. 
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cette dernière quantité directement, et j'ai dû, après avoir déter- 
minéle pouvoir réducteur du liquide du premier de mes tubes d’ex- 
périence, renfermant l'acide et la diastase, chercher le pouvoir 
réducteur du second, renfermant l'acide seul, en complétant avec 
le premier liquide la réduction de ja liqueur de Fehling com- 
mencée avec un volume déterminé du second. Voici les résultats 
que j'ai obtenus : 


Doses d’acide Levure commerciale Levure pure 

en millièmes, TEA PT RARE 
0 45,4 » » » 
0,01 D 1,8 90,3 » » 
0,02 60,2 105,6 40,6 78,8 
0,05 114,2 130,2 AT ,4 81,7 
0,1 130,2 136,8 48,2 82,9 
0,2 133,3 138,2 48,6 84,3 
0,5 130,2 134,9 47,0 84,2 
1 1240 131,9 46,6 82,3 
9 » » » 81,1 


Si l’on continue à augmenter la dose d’acide, comme je l’ai 
fait dans d’autres séries d'expériences que j'omets pour ne pas 
accumuler les chiffres, on arrive rapidement à une dose para- 
lysante. 

En comparant ces chiffres à ceux d’un tableau analogue que 
j'ai donné à propos de l’Aspergillus, nous remarquons immédia- 
tement une différence considérable. La sucrase de la levure de 
Tantonville est beaucoup plus sensible à l’action de l'acide, et la 
dose d'effet maximum, qui pour l’Aspergillus était de +, est 
abaissée ici à 0,2 ou : elle est 50 fois moindre. Au voisinage 


ne 
de cette dose, les variations sont également très faibles, mais il 
faut remarquer queles variations des doses d’acide sont beaucoup 
moins notables que dans le cas de l’Aspergillus : pour préciser 
autant que possible la situation du maximum, j'ai adopté une 
échelle de variations beaucoup moins rapides. On voit de plus 
que le maximum correspond à la mème dose d'acide pour la 
levure commerciale et pour la levure pure que j'ai préparée; 
les propriétés de leurs sucrases sont les mêmes à ce point de 
vue, et très probablement la levure commerciale était presque 
uniquement constituée par la race de levure que j'en ai 
extraite. - 

Nous venons de voir une différence capitale dans les pro- 
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priétés des sucrases de deux êtres microscopiques. La sucrase de la 
levure de Tantonville partage a vec celle d’autreslevures dontje par- 
lerai, une autre propriété qui la sépare nettement de celle de lAs- 
pergillus: elle passe presque intégralement au travers des filtres en 
porcelaine, propriété précieuse pour sa conservation et que nous 
n'avions pu uliliser avec l’Aspergillus ; je rappelle, en effet, que 
la sucrase de cet organisme est au contraire retenue presque 
complètement par ces filtres. Pour éviter toutes les causes de 
variation qui peuvent intervenir dans cesphénomènes de filtration 
et peuvent amener divers expérimentateurs à se prononcer diffé- 
remment sur la manière dont se comporte un liquide déterminé, 
je me suis astreint à opérer toujours les filtrations dans des con- 
ditions aussi comparables que possible, en ayant soin de main- 
tenir toujours entre les deux parois de la bougie une différence 
de pression d'une atmosphère. 

Voici un exemple des propriétés de la sucrase de la levure de 
Tantonville au point de vue de la filtration. Le liquide qui a 
fourni les nombres de la colonne [IT du tableau, a donné après 
filtration, en présence de 5 d'acide acélique, 43‘%,9 au lieu de 
48,6; c'est une diminution d’un dixième de son activité 
environ. 


Saccharomyces Pastorianus, levures de pale-ale 
et de Champagne. 


J'ai fait également macérer dans l’eau une certaine quantité 
de ces levures obtenues par culture dans du moût de bière ou dans 
de l’eau de touraillons sucrée. Je n'ai, il est vrai, employé ce der- 
nier milieu que pour le Saccharomyces Pastorianus : on verra 
plus loin que le moût de bière est bien plus favorable pour pro- 
duire une levure riche en sucrase que n'importe quel autre 
milieu à saccharose ou à maltose, du moins pour les trois levures 
dont je vais maintenant étudier la sucrase ; c’est là un point qui 
mérite que nous nous y arrêlions plus longuement, quand 
nous aurons acquis les notions qui nous permettront de l’exa- 
miner. 

Le Soccharomyces Pastorianus dont je me suis servi pro- 
venait du ræjeunissement de celui qui a servi à M. Pasteur dans 
ses Études sur la bière ; ilen est de même de la levure de pale- 
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ale, levure haute bien caractérisée. Voici un tableau qui indique 
l'influence de l'acide acétique sur l’action de leur sucrase; j'y 
ajoute ce qui est relatif à la levure de Champagne. 


Lev. de Champagne. Saccharomyces  Pastorianus. Lev. de pale ale, 
Dose d’acide. Moût de bière, Mont de bière, Éaudetour sucrée. Moût de bière. 
0 38,3 29,7 4,4 18.8 
0,02 38,7 31,9 , 19,8 
0,03 63,9 32,4 ; 99,3 
0,1 74,3 32,4 16,9 93,5 
0,2 79,4 32,9 23,0 28,3 
0,5 18,4 33,0 23,4 29,4 
1 75,0 31,3 23,3 28,9 
2 71,9 29,6 21,5 27,6 
> » » 16,7 » 
10 90,4 » 0,0 » 


On voit que l’optimum pour la levure de pale-ale et pour le 
Saccharomyces Pastorianus correspond sensiblement à la même 


dose Quant à la levure de Champagne, elle présente un 


1 
2000 * 
. K - © L 
maximum au même point que la levure de Tantonville, =; peu 


sensible à des doses d'acide très faibles, sa sucrase agit très 
(l 
30000° 


Les sucrases 
de ces trois levures ont en outre la propriété de passer en tota- 
lité au travers des filtres en porcelaine. 


énergiquement ensuite, lorsque la dose atteint 


En somme, nous voyons que, lorsqu'on passe d’un organisme 
à l’autre, il y a place pour de très grandes variations dans les 
propriétés de la sucrase ; même chez des êtres plus voisins, les 
levures, il y a certaines différences, faibles il est vrai, mais qui 
n'en sont pas moins importantes à considérer. Nous nous 
trouvons, avec l’Aspergillus d'une part et les levures de l’autre, 
en présence de sucrases qui occeupent les deux extrémités dans 
l'échelle de sensibilité aux diverses doses d’acide, eton trouverait 
très probablement des termes intermédiaires. Peut-être cette 
sensibilité est-elle en relation avec le mode de nutrition de la 
cellule, comme l'est la formation de sucrase elle-même ; c’est là 
une hypothèse qui prend une certaine vraisemblance quand on 
considère que, dans le laboratoire, nous sommes habitués à 
cultiver l’Aspergillus dans un milieu d’acidité notable, tandis que 
nous employons généralement des milieux presque neutres pour 
la culture des levures. 
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Il 


. DOSAGE DE LA SUCRASE CHEZ LA LEVURE. DÉFINITION GÉNÉRALE 


DE L'UNITÉ DE SUCRASE. 


Maintenant que nous. connaissons certaines propriétés de la 
sucrase de quelques levures, nous pouvons nous proposer de 
voir quelle marche suit la formation de cette sucrase, en cher- 
chant d’abord à fonder sur ce que savons un procédé de dosage 
précis. Nous profiterons pour y arriver des notions que j'ai 
développées à propos de l’Aspergillus Niger 

Qu’appellerons-nous d’abord unité de sucrase? Pour nous 
conformer à la définition que j'ai donnée antérieurement, et 
nous placer toujours, comme je l'ai fait jusqu'ici, dans les 
conditions les plus favorables à l’interversion, nous dirons d’une 
manière générale : L'unité de sucrase est une quantité de sucrase 
telle qu'elle intervertit 20 centigrammes de sucre en 1 heure, à la tem- 
pérature de 54-56, en présence de la dose d'acide acétique qui favorise 
le plus l’interversion. C’est là une légère modification de notre 
définition première, qui la rend générale, et permet de tenir 
compte des variations de la dose optimum d’acide, suivant les 

organismes. MM. O’Sullivan et Tompson ont insisté après moi, 
dans un travail récent Fa sur l'importance qu'il y a à employer 
cette dose d'acide. 

Une fois cette notion d’unité établie, qu’aurons-nous à faire 
pour doser la sucrase ? [Il nous suffira d'opérer exactement comme 
nous l’avons fait pour l’Aspergillus : chercher quel est le volume 
de liquide à employer pour intervertir en 1 heure, à 54-56, 
20 centigrammes de sucre, en présence de la dose d’acide 
acétique la plus favorable à l’interversion par la sucrase étudiée. 
À part le changement dans la dose d’acide, tout le reste du 
dosage sera conduit absolument de la même manière, en 
employant les mêmes précautions pour arriver à un chifiee 
précis. 7" 

J'ai cependant un point important à développer relativement 


1. Invertase : À contribution to the history of an enzyme or unorganised fer- 
ment; C. O’Sullivan et F. W. Tompson. Proceedings of the Chemical sort 
49 juin 1890, et Journal of the Chemical Sociely, octobre 1890. 
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au dosage de la sucrase contenue dans l'intérieur des cellules de 
levure. Ici, le dosage est beaucoup plus long et surtout plus 
délicat que lorsqu'il s'agissait de l’Aspergillus; il suffisait 
en effet, pour extraire la sucrase des cellules de la plante, de la 
broyer avec de l’eau et du sable, J'ai essayé d'appliquer le 
même mode opératoire à la levure, en la broyant avec de l’'émeri, 
mais je n’ai point obtenu de résultat satisfaisant. On arrive bien 
par le broyage à déchirer quelques cellules, mais, si longtemps 
qu'on le prolonge, on en laisse la majeure partie intacte; et 
même si l’on pouvait y arriver, il y aurait une difficulté matérielle 
insurmontable à amener sur un plan de verre toutes les cellules 
d’une culture et à ne point en perdre une portion notable pen- 
dant le broyage lui-même. J'ai donc dû avoir.recours à un autre 
procédé que je vais exposer. 

Le moût dans lequel la levure s’est développée est décanté 
avec précaution au moyen d’une pipette flambée. Avec un peu 
d'habitude, on arrive à faire cette opération délicate sans 
entraîner, même avec les levures les plus défavorables, qui ne 
forment pas de dépôt très adhérent au fond du vase, une pro- 
portion notable de cellules. Cette quantité, que j'ai pris la pré- 
caution de déterminer toutes les fois qu'un léger trouble du 
liquide décanté accusait un entraînement de levure, ne s’est que 
rarement élevée à plus de un ou deux milligrammes, poids 
généralement négligeable au regard de la totalité de la levure 
récoltée; dans quelques cas, le poids de levure entraînée a été 
plus considérable, et alors j'en ai tenu compte en introduisant 
dans le calcul de la quantité totale de sucrase un terme de cor- 
rection. Lorsqu'on a décanté la majeure partie du liquide de 
culture et qu’on ne peut en enlever davantage sans craindre 
d'entraîner en même temps une proportion notable de levure, il 
est toujours facile, en mesurant le volume de liquide décanté, 
de savoir, connaissant le volume primitif, quelle est la quantité 
de liquide laissée en contact avec la levure, et, s’il y a lieu, de 
tenir compte, dans la mesure de la sucrase totale, de celle que 
ce liquide renferme. Sur le dépôt de levure qui reste au fond 
du vase de culture on verse de l’eau stérile renfermée dans un 
ballon-pipette, et on met, par agitation, la levure en suspension 
dans cette eau. Puis on aspire le liquide dans un tube Pasteur à 
une branche, en observant toutes les précautions qui assurent 
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la stérilité dans le transvasement. De l’eau stérile ajoutée à plu- 
sieurs reprises dans le vase de culture permet d’en extraire toute 
la levure, qu’on abandonne ensuite, à une température de 
30 à 350, après avoir eu soin de sceller le tube vidé d’air, 
afin d'éviter les phénomènes d’oxydation auxquels la sucrase est 
très sensible et qui en détruiraient infailliblement une proportion 
notable au fur et à mesure de sa diffusion. Au bout de quelques 
jours, et en général d’un temps dont je donnerai plus loin une 
mesure plus précise, on retire le tube de l’étuve, on brise la 
pointe effilée qui le surmonte pour permettre à l’air d’y rentrer 
au travers du coton; puis on brise l’effilure latérale et on décante 
avec précaution dans une éprouvette graduée le liquide limpide 
qui surmonte le dépôt de levure. On s'arrête au moment où ce 
liquide commence à entrainer de la levure, sans s'occuper 
d’ailleurs du volume qui reste dans le tube. On lit le volume du 
liquide décanté et on y dose la sucrase. Quant au tube, on y 
aspire une nouvelle quantité d’eau stérile, dans laquelle on met 
la levure en suspension; on referme le tube après y avoir fait le 
vide, et on recommence l'opération que je viens de décrire 
jusqu’à ce que le liquide qu’on décante ne renferme plus de 
sucrase, ou n'en renferme qu'une quantité négligeable. Il suffit 
alors de faire la somme des quantités partielles de sucrase 
trouvée pour avoir la quantité totale de sucrase présente dans 
les cellules. 

Tel est le procédé auquel j'ai dû m'arrêter. Sans doute, on 
pourrait trouver des méthodes plus simples pour extraire la 
sucrase de l’intérieur du globule de levure; mais je ferai remar- 
quer que mon but a été de doser la totalité de cette sucrase, et 
je ne vois pas quel autre moyen on pourrait employer sans 
s’exposer à des pertes notables. D'ailleurs la complication de la 
méthode et le temps nécessaire pour arriver au terme final, 
temps qui, pour une récolte de levure riche en sucrase, dépasse 
quelquefois un mois, ne sauraient entrer en balance avec la 
sécurité des résultats obtenus. Je ne parlerais même pas de cette, 
complication si je ne voulais donner une idée du travail considé- 
rable qu’a exigé l'étude que j'exposerai plus loin, et répondre 
ainsi par avance au reproche qu'on pourrait me faire de ne pas 
avoir étendu davantage le champ de mes investigations. 
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Quelques détails relatifs aux phénomènes qui accompagnent 
la macération de levure dans l’eau compléteront utilement cet 
exposé. À l’origine, la levure présente nettement, lorsqu'on la 
traite par l’iode, la réaction du glycogène vegétal dont j'ai déjà 
eu occasion de parler précédemment; elle perd peu à peu cette 
propriété de se colorer en rouge-brun, et lorsqu'elle n’abandonne 
plus de sucrase à l’eau, elle ne donne plus lieu à cette réaction. 
Le contenu cellulaire a peu à peu disparu et, sauf l’existence de 

quelques granulations intérieures, les globules de levure sont 
“réduits à leurs enveloppes; ils apparaissent au microscope comme 
des sacs vides très peu réfringents et assez peu résistants pour 
devenir polyédriques par pression réciproque lorsqu'ils sont 
serrés les uns contre les autres. Ges cellules sont mortes pour la 
plupart; même en ensemençant la levure très largement dans 
un milieu favorable à son rajeunissement, on la voit se déve- 
lopper tout au plus une fois sur deux ensemencements. 

La diffusion de la sucrase dans l’eau suit une marche régu- 
lière dont on se rend facilement compte lorsqu'on décante le 
liquide surnageant la levure à des intervalles réguliers, par 
exemple tous les cinq ou six jours. Lorsque la levure est riche 
en sucrase et sort d’une culture assez jeune, c’est-à-dire d’un 
milieu où la matière fermentescible n’est pas encore complète- 
ment consommée, le premier épuisement par l’eau fournit tou- 
jours un liquide moins riche en sucrase que le second ; quelque- 
fois celui-ci en renferme même moins que le troisième; puis la 
quantité de sucrase va en décroissant jusqu'au moment où elle 
devient nulle à mesure qu'on multiplie les épuisements. Le 
renouvellement de l’eau, au bout d’un intervalle de cinq à six 
jours, m'a semblé être le plus favorable à la conduite la plus 
rapide de l’opération du dosage. Il s'établit, en effet, entre le 

contenu des cellules et le liquide extérieur, un état d'équilibre 
qui est atteint au bout de ce temps, et on ne gagne presque rien 
à prolonger la durée de l’épuisement. 

Les quelques caractères généraux que je viens de passer en 
revue seront mis tout à l'heure en lumière dans l'étude de chaque 
levure, que je vais aborder maintenant. 
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III 


ÉTUDE DE LA FORMATION DE LA SUCRASE CHEZ QUELQUES LEVURES 


CULTIVÉES DANS LE MOUT DE BIÈRE. 


L'étude particulière des faits observés avec chacune des 
levures que j'ai étudiées doit être précédée de quelques indica- 
tions sur les conditions dans lesquelles j’ai fait mes expériences. 
De tous les milieux dont j'ai essayé l'emploi, le moût de bière 
houblonné ordinaire, préparé en saccharifiant le malt à 60 ou 
à 630, s’est presque toujours présenté comme étant le plus favo- 
rable à la formation de la sucrase. J'aurai à revenir sur les pro- 
priétés que présentent d’autres milieux relativement à cette 
formation. Je voudrais insister dès mainteuant sur la singularité 
apparente que présente la formation de sucrase dans un milieu 
où l’on ne voit pas son utilité. J'ai constaté, en effet, après 
M. Bourquelot‘, que la sucrase de la levure est sans action sur 
le maltose ; je suis loin d’en conclure à la non-existence d’une 
diastase inversive du maltose, qui, pour nous conformer à notre 
nomenclature, porterait le nom de multase. M. Bourquelot a même 
indiqué la formation d’une semblable diastase chez l’Aspergillus 
vivant sur le maltose. Le seul point sur lequel je voudrais 
attirer l'attention, c'est que lorsqu'on ne sait absolument rien 
d'une diastase, ni sur les conditions les plus favorables à son 
action, ni sur celles qu’exige sa production en quantité notable, 
on ne peut rien conclure d'expériences dans lesquelles on ne l'a 
pas trouvée. Il me semble qu'à ce point de vue la question de 
l'assimilation du maltose est tout entière à reprendre; peut-être 
les faits que j'aurai à mettre en lumière pour la sucrase suggé- 
reront-ils quelque indication sur le sens dans lequel on pourrait 
chercher résoudre ce problème. 

Comme je le montrerai plus loin, la formation de quantités 
considérables de sucrase en présence du maltose n’a qu'une 
relation lointaine ou même nulle avec la présence de ce sucre. 
Des deux sucres aux dépens desquels j'ai fait vivre la levure 


4. Comptes rendus, t. 97, 1883, p. 1000 et 1522. 
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pour étudier la formation de sa sucrase, le maltose et le saccha- 
rose, aucun ne semble avoir d'influence bien marquée sur la 
production de la diastase ; c’est la matière azotée présente dans 
le milieu de culture qui a sur le phénomène une influence 
prédominante, devant laquelle toutes les autres disparaissent ; 
et dès lors nous n'avons plus lieu de nous étonner de voir la 
sucrase se former en présence d’un sucre sur lequel elle r'agit 
point, parce qu'il n’y a entre les deux faits aucune relation de 
cause à effet. 

J’ajouterai enfin que j'ai toujours employé, pour faire mes 
ensemencements, sauf dans quelques cas particuliers que je 
mentionnerai, de la levure âgée de 24 heures et cultivée dans 
du moût de bière. 


Levure de Tantonville. 


J'ai fait, avec cette levure, quatre séries d'expériences; dans 
deux séries, je cultivais la levure en surface, dans des fioles à 
courant d'air renfermant du moût de bière; dans les deux autres 
séries, la levure à été cultivée en profondeur dans ie même 
milieu. Dans chaque série, j’ai mis en “expérience un nombre 
pair de vases de culture, à la température de 20° environ; 
je retirais toujours en même temps de l’étuve deux de ces vases, 
dont l’un fournissait la levure destinée à être épuisée par l’eau, 
et l’autre, aussi identique que possible au premier, servait à 
déterminer le poids de levure. Je déterminais ce poids en recueil- 
lant la levure sur un filtre taré et la séchant à 100°. Avec les 
autres levures que j'étudierai plus loin, j'ai toujours procédé de 
la même manière. Les résultats de ces quatre séries d'expériences 
sont résumés dans le tableau suivant. 
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Sucrase chez la levure de Fantonviile. 


5 sele|as lss SUCRASE DES CELLULES 2 à 
È e © A m D É | < 2 
E RIRE Merle alt 5 5 
a 5 © Z © à 2 2 Il Il III IV Ÿ VI 2E 
1e. 02 RS GA NO CARS ST 3,9 0,5 » » 7,9 | 13,0 
3 |14,72 | 49 | 0,108 | 8,6 | 5,1 | 9,6 | 2,4 | 4,2 | 0,7 | 0,5 | 49,5 | 28,4 
3 192,48 | 41 | 0,142 | 40,0 | 4,0 | 8,0 | 43,7 | 2,3 | 0,9 | 0,4 | 29,3 | 39,3 
5 | 3,12 | 50 | 0,135 | 41,5 | 4,0 | 43,5 | 12,8 | 1,8 | » | » | 32,1.| 436 
6 » |33! » |143,913,7| 9,1 | 43,1 | 2,1 | 1,0 | » | 99,0 | 42,9 
I. | 1,5 | 0,44 | 45 |-0,034 | 3,4 | 4,6-| 0,81 - 0,1 | » | » | » | 2,2 /#5,6 
2,5 | 0,70 | 13: 0,052 | 6,9 | 0,2 | 3,9 | 0,6 | 0,3 | » | » | 40,0 | 46,9 
3,5 | 0:96 | 20 | 0,068 | - 7,7 | 4,5 | 14,0 | 5,3 | 1,7 | 0,7 | » | 23,2 | 30.9 
5,5 | 1,98 | 20 | » 8,8 | 5,6 | 6,8 | 2,9 | 4,0 [4,0 | » | 46,7 | 95,2 
nM112 14,8 |4110,150 | 47 | 8,7 | 43,4 | 4,3 | 0,5 | 0,5 | » | 27,4 | 44,4 
3 92,3 |35 10,160 [19 |6,5 | 9,0 | 9,7 | 1,4 |. » | » | 26,6 | 45:6 
5 192,5 |4310,143 193 |3,6 | 42,5 | 7,0 | 0,9 | 0,6 | » | 24,6 | 47,6 
7 » |4110,121/1922 |1,7 12,8 | 6,9 | 0,7|0,2| » | 21,8 | 43,8 
9 » 41! » [95,3 | 4,8 | 10,6 | 3,5 | 0,8 | 0,2! » | 49,9 | 45,2 
IV | 1,5 | 0,74 | 22 | 0,097. 9,2 | 5,2 | 8,7 | 92,4 | 0,3 | » | » |416,6 
2,5 | 4,13 | 24 | 0,099 | 40,1 | 5,5 | 7.6 | 1,1 | 0,3 | » | » | 44,5 
3,5 | 4,98 | 20 | 0,089 | 40,1 | 5,1 | 6,5 | 49 | 0.3 | » | » |18,8 
4,5 | » .| 20 | 0,084 | 40,0 | 3,4 | 7,3 | 3,7 | 0,3 | » | » | 14,8 
6,5 | » | 20 | 0,075 | 40,7 | 4,7 | 5,2 | 1,2 | 0,4 | » | » | 445 


Tableau I. 


Voici quelques détails explicatifs qui complètent ce tableau. 
Les cultures des séries Fet IT ont été faites en profondeur, dans des 
vases presque entièrement remplis par le moût et renfermant res- 
pectivement 50° et 20% de liquide, 3%,12 et 1,28 de maltose, 
20 milligrammes et5 milligrammes d'acide libre exprimé en acide 
tartrique. Dans les expériences des séries [I] et IV, faites dans 
des fioles à fond plat, à courant d’air, il y avait respectivement 
40° et 20° de moût renfermant 25,5 et 15,28 de maltose, 17 mil- 
ligrammes et 5 milligrammes d'acide tartrique. La semence 
employée était la même pour I et TT et pour IT et IV. 

L'acigdité qui, comme on le voit en comparant les chiffres du 
tableau à ceux que je viens de donner, subit des variations 
faibles, n’est pas très importante à considérer en elle-même pour 
le sujet qui nous occupe ; cependant, elle a de l'importance au 
point de vue du dosage de la sucrase présente dans le liquide de 
culture, qu'il faut pouvoir neutraliser aussi exactement que 
possible avant l'addition de la dose d’acide acétique la plus favo- 
rable à l’interversion. Je l’ai déterminée avec de l’eau de chaux, 
en ayant soin de débarrasser les liquides provenant des cultures 


SUCRASE DE LA LEVURE. 657 


en profondeur de leur acide carbonique par une exposition de 
quelques minutes dans le vide. Elle est Loujours exprimée dans 
le tableau en milligrammes d'acide tartrique. L’avant-dernière 
colonne donne la quantité totale de sucrase des cellules; les 
chiffres qu'elle renferme sont les sommes des chiffres trouvés 
dans les dosages partiels, après chaque épuisement de la levure 
par l’eau. Ces chiffres relatifs aux dosages partiels n’ont pas 
d’ailleurs d'autre intérêt que de montrer la marche du dosage, 
et je les omettrai dans l'exposé des autres expériences. La signi- 
fication des chiffres des autres colonnes est suffisamment expli- 
quée par les tableaux analogues que j'ai donnés dans l'étude de 
l’'Aspergillus Niger pour que je puisse me dispenser d’insister 
davantage. 

Avant d'aborder l'examen de la sucrase, objet principal de 
cette étude, nous pouvons noter en passant quelques faits 
dignes de remarque. Dans les séries I, IIT et IV, nous voyons 
que le poids de levure produite va en augmentant, puis en dimi- 
nuant ; je donnerai plus loin d’autres exemples de cetle diminu- 
tion de poids. Le moment où ce poids passe par son maximum 
ne coïncide pas avec la consommation totale du sucre; il précède 
de quelque temps la disparition de cette matière alimentaire, et 
la diminution commence, sans aucun doute, au moment où 
l'augmentation de poids due à la formation de nouvelles cellules 
ne compense plus la diminution de poids provenant de la dispa- 
rilion des réserves nutritives des cellules formées les premières. 
Ce fait est d'accord avec ce que l’on savait déjà dans cet ordre 
d'idées ; les poids de récoltes obtenues avec une même levure, 
dans des conditions diverses, ne peuvent donner qu'une idée 
approximative de l'influence de ces conditions. 

À cette diminution sensible du poids de la levure correspond 
une apparition de plus en plus abondaute de la sucrase dans le 
milieu de culture. Cette augmentation, notable pour les séries 
1, IF et même III, est à peine appréciable pour la série IV. Je 
rappelle que les deux dernières séries diffèrent des premières.en 
ce que les fioles de culture renferment une couche assez mince 
ce liquide et sont traversées par un courant d'air. Le courant 
d'air, dont j'ai déjà fait entrevoir l'influence à propos de l'Asper- 
gillus, joue ici un rôle analogue dans l'oxydation de la sucrase, 
oxydation dont je donnerai plus loin la preuve expérimentale. 

42 
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Cette oxydation est d'autant plus facile que le liquide est en 
couche plus mince : dans la série IV, où l'épaisseur du liquide 
est sensiblement la moitié de celle qu’il occupe dans les vases 
de la série ITF, la quantité de sucrase du liquide va en augmen- 
tant très peu, et cependant la quantité de sucrase des cellules va 
en diminuant à peu près de la même manière par suite de sa 
diffusion. 

L'oxydation qui intervient ici rend incertaine, comme je 
l’avais fait prévoir plus haut, toute conclusion relalivement 
à l'influence de la vie aérobie ou de la vie anaérobie sur la forma- 
tion de la sucrase. Si, en elfet, nous comparons l'expérience II à 
l'expérience IV, et je prends ces deux séries parce que les cul- 
tures ont été faites avec la même semence et que tout y est 
identique, à l’aération près, nous voyons que dans la série IT, 
bien que le poids de levure récoltée soit beaucoup moindre que 
dans la série IV, le chiffre maximum de la quantité totale de 
sucrase est plus considérable. Mais dans la seconde de ces séries 
ce chiffre est diminué d’une manière notable par suite de l'oxy- 
dation. Cette vie aérobie a un autre effet que je s'gnale en 
passant : c'est d’amener plus rapidement le vieillissement de la 
levure, en rendant sa vie plus active, et, comme la diffusion de 
la sucrase est corrélative de ce vieillissemeut et d'une consom- 
mation de réserves, de diminuer plus rapidement la quantité de 
sucrase renfermée dans les cellules, le maximum de cette sucrase . 
se rapprochant de l’origine de la culture. Aussi, le raisonne- 
ment que je faisais tout à l'heure, en comparant les quantités 
maximum de sucrase aux quantités maximum de levure récoltée 
dans les deux modes d'existence de cet organisme, n’a-t-il de 
valeur que parce qu’il nous a permis de fixer un instant les 
idées; en réalité, le phénomène a une allure beaucoup plus 
complexe, qui fait que les poids de levure ne peuvent pas êlre 
pris en considération. Pour ne parler que de la vie anaérobie, 
dans laquelle les phénomènes d’oxydation sont négligeables, 
comme je le montrerai, tant qu'il y a du sucre à consommer, la 
quantité de sucrase n’est nullement proportionnelle au poids de 
levure formée, pas plus que ce poids de levure n’est lui-même 
proportionnel au poids de matière alimentaire consommée. 

On voit combien est mouvant le terrain sur lequel nous 
avons à appuyer nos conclusions et quelle complexité présente 
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la formation de la sucrase lorsqu'on veut la mettre en relation 
avec les autres phénomènes de la vie de la levure. Bornons- 
nous donc à établir les conclusions générales qu'on peut, sans 
s’aventurer trop loin, tirer de l'examen du Lableau [. Pour la vie 
anaérobie, la quantité totale de sucrase croît jusqu'à un maxi- 
mum pour décroitre ensuite : cette quantité totale est la somme . 
de la sucrase du liquide et de la sucrase des cellules, la première 
croissant régulièrement par suite d’apports successifs .qui lui 
viennent de la seconde; cette dernière va elle-même en crois- 
sant à mesure que le poids de levure augmente, pour diminuer 
ensuite. On conçoit immédiatement quelle place ce gain dans la 
quantilé de sucrase des cellules, qui s'accompagne toujours 
d’une perte résultant d’un passage à l'extérieur, peut laisser aux 
variations dans la situation du maximun, variations qui sont 
sous la dépendance aussi bien de l'élaboration de quantités de 
sucrase nouvelles que de la diffusion plus ou moins facile de la 
diastase déjà formée. Quant à la vie aérobie, elle nous rapproche 
de l’Aspergillus : pour la levure comme pour celte mucédinée, la 
sucrase qui va en augmentant dans le liquide de culture va en 
diminuant dans les cellules à partir d’une époque très rapprochée 
de l’origine de la culture ; et comme, pour la levure, l'oxydation 
semble indubitablement la cause la plus nette de cette diminu- 
ion, nous n’avons aucune raison pour ne pas étendre à l’Asper- 
gillus, organisme foncièrement aérobie, cette mème cause de 
diminution de la sucrase totale. C'est d’ailleurs à un phénomène 
de destruction incomplètement compensée par une formation 
de sucrase nouvelle que j'avais attribué l'existence d’un maxi- 
mum de sucrase dès Le début de la culture. Je ferai remarquer 
que celte explication ne s'applique pour la levure qu’à sa vie 
aérobie, el que, comme nous le verrons, les phénomènes d’'oxy- 
dation n’interviennent dans la vie anaérobie que lorsque tout le 
sucre à disparu et que le liquide de culture a pu se débarrasser 
peu à peu de l'acide carbonique qui le saturait et le protégeait 
contre cette intervention de l’oxygène. Si j'insiste sur cette cir- 
constance, c’est que nous trouverons bientôt un cas où il nous 
faudra recourir, pour un fait analogue à ceux que je viens 
d'exposer, à une explication différente. 
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Levure de pale-ale 


La cause d'erreur provenant de l’oxydation, sur laquelle j’ai 
insisté plus haut, m'a décidé à renoncer aux cultures en surface 
et avec courant d'air pour l’étude de la sucrase, et à ne plus faire 
‘que des cultures en profondeur dans un milieu qui est rapide- 
ment privé d'oxygène par le dégagement d’acide carbonique 
dont il'est le siège. La levure de pale-ale m'a fourni les résultats 
suivants, par la culture dans des fioles renfermant chacune, dans 
50€ demoût, 5,12 de maltose et 11 millisrammes d’acide exprimé 
en acide tartrique. J'ai omis à dessein dans ce tableau les résul- 
tats relatifs aux épuisements partiels de la levure par l’eau, parce 
qu'ilsne nous apprendraient rien de plus que ceux que j'ai donnés 
dans le tableau [. 


Sucrase chez Ia levure de pale-ale. 


S IE 2 5 & 
DURÉE n À Ë POIDS à & E 2 a 5 ® - SUCRASE n = 
ES à DE ne b°& £ S DES ES 
EN HEURES SE £ LEVURE © . E SN 2 | | cecLures > a 

© 1 à A A A 
42 heures. . . . 1841490497 0,025 0,104 35 1979 16,8 
69 Dr 000290) ROLE 0,031 0,110 2,8 14,4 18,2 
48 h. plus tard. | 4,54 | 53 | 0,201 0,050 0,151 6,2 11920 15,4 
LS » 5,12 | 45 | 0,198 0,045 0,153 8,2 1454 19,3 
48 » » 44 | 0,182 0,056 0,126 6,3 9,6 15,9 


Tableau II. 


On pourrait d’abord remarquer, en comparant ce tableau au 
précédent, que la levure de pale-ale est un producteur de sucrase 
beaucoup moins énergique que la levure de Tantonvillé, bien 
qu'ici le poids de levure formée soit plus élevé, tout en létant 
beaucoup moins que ne le comporterait la proportionnalité au 
sucre consommé, si elle existait. Cependant, tout en faisant les 
réserves que j'ai déjà exposées relativement à la comparaison 
entre la quantité de sucrase et le poids de levure obtenue, j'ai 
encore à signaler une autre raison qui m'empèche de tirer une 
conclusion de la comparaison des deux séries d'expériences : 
c'est que les deux expériences sont difficilement comparables. Il 
m'est en effet arrivé, avec l’Aspergillus, d'observer, dans des 
expériences dont les conditions étaient tout à fait identiques, 
sauf que la semence employée n’était pas la même, des varia- 
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tions considérables dans les quantités de sucrase produite, et de 
trouver des chiffres dont le rapport était celui de 3 à 5. Quelle 
que soit la cause de cette varialion, que je serais porté à attri- 
buer à la nature de la semence, puisqu'elle ne se produit pas 
dans le cas où la semence employée est la mème, nous devons 
cependant en conclure que si, avec un même être, d'une série 
d'expériences à l’autre, la comparaison n’est pas possible, elle 
serait encore plus aventurée lorsqu'il s’agit d'êtres différents. 

A l'inspection du tableau IT, nous voyons que la marche de 
la formation de la sucrase et de sa diffusion est à peu près la 
mème que pour la levure de Tantonville, placée dans les mêmes 
conditions; nous constatons de plus la diminution, dont j'ai 
parlé, dans le liquide de culture à partir du moment où la 
consommation du sucre est complète. Cette diminution est bien 
due à une oxydation, car si on expose le liquide de cullure à une 
cause d’oxydation énergique, comme l'influence de la lumière 
solaire, on voit la diminution suivre une marche bien plus 
rapide que dans les conditions normales. C’est ainsi que j'ai vu, 
dans un cas, le pouvoir inversif du liquide tomber à la moitié de 
sa valeur après six heures d'insolation. 

Les autres observations que j'ai faites pour la vie anaérobie 
de la levure de Tantonviile s'appliquent également ici; je vou- 
drais cependant en ajouter une qui ne manque pas d'importance 
et que le poids relativement élevé des récoltes de levure m'a 
permis de suivre de près. Si nous examinons la colonne qui suit 
celle où se trouvent notés les poids de levure récoltée, et qui 
indique à quel poids cette levure s’est réduite en macérant dans 
l’eau jusqu'au moment où elle ne perdait plus de sucrase, nous 
voyons que la levure a subi des diminutions de poids considé- 
rables; ainsi elle s’est réduite dans la première expérience à 
moins du cinquième de son poids primitif, dans la deuxième à 
moins du quart, dans la troisième au quart. De plus, les chiffres 
qui expriment la diminution de poids de la levure suivent les 
mêmes variations que ceux qui expriment la quantité totale de 
sucrase. Nous retrouvons là un fait analogue à celui que nous 
avions vu pour l'Arpergillus, mais nous en avons ici une preuve 
numérique qui nous échappait alors : la quantité de sucrase 
présente dans l’intérieur des cellules est en relation avec le 
poids des autres matériaux accumulés dans ces cellules. J’ajou- 
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terai qu'en perdant ainsi de sa substance, la levure perd de son 
azote une proportion considérable, qui peut s'élever jusqu’à près 
de la moitié de l'azote primitif. Mais je dois me borner à cette 
indication générale, parce que je touche là à une question à la 
fois trop importante et trop délicate pour que j'aie pu en faire 
autre chose qu'une ébauche grossière ; j'aurai d’ailleurs à signaler 
plus loin, comme je l’ai fait prévoir dans les pages qui précè- 
dent, la relation étroite qui lie la formation de sucrase avec 
l'alimentation azotée de la levure. 


Saccharomyces Pastorianus. 

Les expériences ont été conduites comme les précédentes, 
avec 50% de moût de bière dans chaque fiole. Ces 50° renfer- 
maient35",26 de maltose et16 milligrammes d’acide libre évalué en 
acide tartrique. Le tableau suivant résume les résultats obtenus. 


Sucrase chez le Saccharomyces Pastorianus. 


DURÉE MALTOSE. RE POIDS SUCRASE SUCRASE DES SUCRASE 
EN JOURS] CONSOMMÉ DE LEVURE DU LIQUIDE CELLULES TOTALE 
2 1,58 44 0,081 5,0 14,6 29,6 
3 2,38 49 0,083 8,4 8,9 17,3 
4 2,48 41 0,105 10,4 6,5 16,7 
6 3,26 95 0,075 10,9 6,4 17,3 
5 » 3 0,070 10,2 DAT 42,9 


Tableau III. 


La diminution du poids de la levure avant la disparition 
complète du sucre est très nette ici. On voit de plus que nous 
nous rapprochons beaucoup de la marche de la formation de 
sucrase observée chez l’Aspergillus : pendant que la sucrase du 
liquide de culture va en augmentant très lentement, celle que 
renferment les cellules va en diminuant notablement depuis 
l'origine, de telle sorte que le maximum de la sucrase, aussi 
bien dans les cellules que dans la totalité, est placé à l’origine 
de la culture. La diminution finale est bien exagérée, à la vérité, 
par suite de l'oxydation dont nous avons trouvé un exemple net 
chez la levure de pale-ale, mais il y a une autre cause qui me 
semble intervenir encore plus activement pour produire celte 
diminution ; nous ne sommes pas encore préparés à saisir son 
influence que nous retrouverons plus loin. 
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IV 


ÉTUDE DE LA FORMATION DE LA SUCRASE CHEZ QUELQUES LEVURES 
VIVANT AUX DÉPENS DU SUCRE DE CANKNE. 


Jusqu'ici, nous n'avons cultivé nos levures que dans le moût 
de bière ; nous sommes ramené actuellement à voir si la forma- 
tion de sucrase s’accomplira de la même manière dans un moût 
à saccharose. À priori, 11 semblerait tout naturel de penser que 
si une levure fabrique de la sucrase en quantité notable dans un 
moût à maltose, elle doit en produire au moins autant dans un 
moût à saccharose, la sucrase lui étant indispensable dans le 
second cas et lui étant inutile dans le premier. J'ai déjà fait 
entrevoir ce qu’une semblable déduction a d'inexact; je dois 
maintenant expliquer d’une manière plus précise les différences 
qu'on observe lorsqu'on passe d'un milieu à l’autre. Il est pro- 
bable qu'on peut réaliser des conditions générales dans lesquelles 
toute levure qui donne de la sucrase dans un milieu à maltose en 
donnera une quantité de même ordre en présence du saccharose; 
je donnerai mème quelques exemples de cas dans lesquels j'ai 
réalisé ces conditions; mais, bien que j'aie étudié divers milieux 
de culture, je n’ai pas résolu la question d’une manière générale 
et J'ai presque toujours observé, pour la plupart des levures que 
j'ai étudiées, une formation de sucrase beaucoup moins abon- 
dante dans les milieux à saccharose que dans le moût de bière. 
Comme d'autre part je me suis assuré, on en trouvera plus loin 
la preuve, que ce n’est pas la nature du sucre, maltose ou sac- 
charose, qui joue un-rôle dans la formation de la sucrase, je 
voudrais mettre ceux qui me liront en garde contre une déduc- 
tion présentant un caractère de généralité, comme celle dont je 
parlais plus haut. On s’est en effet habitué à mettre en relation 
la vie de la levure avec la nature du sucre qu'elle consomme, et 
cette association naturelle des deux idées doit disparaître 
lorsqu'on envisage la formation de sucrase. Cette formation est 
sous la dépendance d’autres conditions qui, comme je le mon- 
trerai, semblent spéciales et différentes pour chaque levure, de 
telle sorte que, jusqu’à plus ample informé, toute affirmation 
générale serait aventurée. 


664 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


Cela posé, nous pouvons passer à l'étude de la formation de 
sucrase dans un moût à saccharose. Le liquide qui m'a servi 
tout d’abord est l’eau de touraillons à 1 ou 2 0/0, liquide à peu 
près neutre, dans lequel les levures se cultivent bien, quoique 
moins abondamment que dans le moût de bière. Nous allons 
voir cependant que les quantités de levure qu’on récolle dans 
ce milieu restant comparables à celles qui se produisent dans le 
moût de bière, les quantités de sucrase sont malgré cela bien 
moins élevées. Je n’ai étudié d’une manière suivie que le Sac- 
charomyces Pastorianus, qui a donné les résultats suivants : 


Sucrase chez le Sacch. Pastorianus, 


Eau de tour, sucrée neutre, 50ce. — Saccharose, 4gr,85. 
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Tableau IV. 


On voit que. d'une manière générale, la marche de la forma- 
tion de la sucrase est la même que dans le moût de bière; mais 
c'est surtout sur la petite quantité de sucrase produite que je. 
veux attirer l'attention, car, pour l’appréciation de la sucrase 
des cellules, les dosages partiels portent sur des quantités trop 
faibles pour que je puisse répondre de l’exactitude du total à 
plus d’une demi-unité près. Je ferai aussi remarquer en passant 
que l'acidité du milieu augmente beaucoup plus que dans le 
moûl de bière. J'ai constaté que cette augmentation d’acidité est 
due en majeure partie à la formation d'acides fixes, très proba- 
blement d'acide succinique. Dans son mémoire sur la fermen- 
tation alcoolique, M. Pasteur a montré que cette quantité d’acide 
succinique peut varier notablement avec la nature du sucre 
fermentescible; je n’insiste donc pas davantage sur ce fait, parce 
que je n’ai pas eu le loisir de l’examiner de plus près comme il 
le mériterait. 
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Le Saccharomyces Pastorianus n’est pas la seule levure qui 
nous donne un exemple de production très faible de sucrase 
quand on Ja cultive dans l’eau de touraillons sucrée. La levure 
de Tantonville se comporte de mème: j'ai de plusélucidéaveccette 
levure l'influence que peut avoir la nature de la semence 
employée. J'avais déjà songé, dans l'expérience que j'ai faite plus 
haut avec le Saccharomyces Pastorianus, à l’objection qu’on aurait 
pu me faire relativement à cette influence : la différence observée 
entre le moût de bière et l’eau de touraillons sucrée pouvait 
tenir à ce fait que la levure qui a vécu dans le premier milieu 
s'adapte difficilement au second, et subit, à cause du changement 
brusque, à l'origine de sa culture dans l’eau de touraillons 
sucrée, une transformation de ses propriétés diastasigènes. 
Aussi ai-je employé comme semence, dans l'expérience du 
tableau IV, du Saccharomyces Pastorianus qui avait vécu pendant 
un grand nombre de générations successives dans l’eau de tou- 
raillons sucrée neutre. On va voir d’ailleurs que cette influence 
de la nature de la semence, si toutefois elle existe dans le cas 
qui nous oécupe, disparait totalement derrière une autre cause 
bien plus importante de variation dans la fonction diastasigène. 

J'ai mis en train avec la levure de Tantonville, dans 8 fioles 
deux à deux identiques, 4 expériences faites dans les conditions 
suivantes : à 


A b0c de moût de bière, renfermant 53,3 de maltose. Semence : culture 
de 40 heures, moût de bière. 

B 50: eau de tour. neutre, renfermant 55,3 de saccharose. Semence : 
culture de 40 heures, moût de bière, 

C 50ce eau de tour. neutre, renfermant 5,3 de saccharose, Semence : 
culture de 40 heures, eau de tour. sucrée. 

D 50ce eau de tour. neutre, renfermant 5,3 de saccharose. Semence : 
culture de 40 heures, eau de tour. sucrée. 


Voici Les résultats que j'ai obtenus après #4 jours de culture : 


Sucre cons.  Acidité. Poids de  Sucrase du  Sucrase des  Sucrase 


levure. liquide. cellules. totale. 
A 3,99 29 0:r,202 8,9 18,9 21,4 
B 3,09 62 05,066 0,8 0,9 EN 
C 3,34 65 05074 … 0,8 0,8 1,6 
D 3,39 6 05,069 0,4 0,6 1,0 


Avec la levure de pale-ale, j'ai obtenu un résultat analogue, 
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encore plus défavorable pour la culture dans l’eau de touraillons 
sucrée. Je n’ai fait que deux cultures correspondant aux expé- 
riences À et B de la série précédente, en prenant comme semence 
de la levure âgée de 24 heures, cultivée dans du moût de bière. 
J'ai trouvé les résultats suivants après 5 jours de culture : 


Sucre cons.  Acidité. Poids de Sucrase du Sucrase des  Sucrase 


levure. liquide. cellules. totale. 
A 3,19 71 0,165 4,5 17,7 92,9 
B 3,41 78 0,098 0,5 traces indosables 0,5 


Nous voilà done en présence d’une levure qui, dans le moût 
de bière, fournit une quantité de sucrase notable, et qui dans 
l'eau de touraillons sucrée n’en donne que des traces. Avant de 
chercher l'explication de cette différence, nous pouvons examiner 
le fait en lui-même, qui, en dehors de toute interprétation, pré- 
sente un caractère de généralité assez grand pour que nous 
puissions en tirer quelques conclusions d'ordre général. Il existe 
dans la science un grand nombre de faits qui montrent la varia- 
bilité de la fonction diastasigène chez quelques êtres autres que 
la levure. M. Duclaux', en particulier, a fait voir que, chez 
l’Aspergillus Glaucus et le Penicillium Glaucum, cette formation 
de diastases est en relation étroite avec le mode d'alimentation 
et ne doit nullement être considérée comme une propriété phy- 
siologique fondamentale de la cellule. MM. Brown et Morris ont 
montré aussi, dans un travail récent?, les variations que peut 
subir la sécrétion de diastases chez l'embryon de l'orge, suivant 
son mode d'alimentation. Nous nous trouvons conduit ici à la 
même conclusion, à savoir qu’on peut produire une culture 
relativement florissante de levure indépendamment de la forma- 
tion de sucrase, et sans que ce changement considérable dans 
les produits de sécrétion de la cellule soit accompagné d’une 
modification sensible de ses fonctions physiologiques. La forma- 
on de diaslases pathogènes par certains microbes doit, de même, 
pouvoir subir, suivant les conditions de la nutrition de ces 
microbes, des variations analogues à celles que nous venons de 
meltre en lumière, et ces variations pourraient peut-être 
expliquer, dans une certaine mesure, le mécanisme de l’atténua- 
tion ou de l’exaltation de la virulence. 


1. Microbiologie, p. 192 et suivantes. 
2. Ces Annales, 1890, p. 697. 
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Il nous semble, en outre, en nous plaçant à un autre point de 
vue, que la classification souvent adoptée des êtres inférieurs et, 
en particulier, des levures en cellules inversives et en cellules 
non inversives, ne saurait désormais être conservée sans êlre en 
désaccord avec les faits. On ne doit pas dire : telle cellule est 
inversive ou ne l'est pas, pas plus qu'on ne peut dire qu’une 
substance est antiseplique ou ne l’est pas ; il faut encore spécifier 
très nettement les conditions dans lesquelles on à observé la 
formation ou l'absence de sucrase, parce qu'il est impossible de 
dire & priori si un être qui jusque-là s’est montré producteur 
très médiocre de sucrase n’en formera pas une quantité considé- 
rable si l’on vient à changer tant soit peu son mode d’alimentation. 

C’est de ce dernier point que je voudrais maintenant donner 
une démonstration expérimentale, en examinant quelques-unes 
des circonstances qui peuvent favoriser ou entraver la formation 
de sucrase chez la levure. 


V . 


DE DIVERSES CIRCONSTANCES QUI INFLUENT SUR LA FORMATION 
DE LA SUCRASE CHEZ LA LEVURE. 


J'ai dit plus haut que la nature du sucre qui sert d’aliment 
principal à la levure ne semble avoir qu’une influence médiocre 
sur la formation de la sucrase. Je ne voudrais cependant pas 
présenter ce fait sous une forme trop générale, parce que je n’ai 
étudié jusqu'ici que l'influence de deux sucres, le maltose et le 
saccharose. L'expérience m'a montré que l’eau de touraillons, 
qui, sucrée avec saccharose, ne permet à la levure d'élaborer que 
des quantités très faibles de sucrase, ne devient pas plus 
favorable à cette formation lorsqu'on l’additionne de maltose. 
A 50% d’eau de touraillons à 2 0/0 j'ai ajouté, d'une part, 
5 grammes de maltose pur (A), d'autre part 5 grammes de sac- 
charose (B), et j'ai cnsemencé ces deux milieux avec de la levure 
de Tantonville, âgée de 36 heures, cultivée dans du moût de 
bière. Après 5 jours de culture, j'ai trouvé les résultats suivants : 


Sucre cons.  Acidité. Poids de  Sucrase du  Sucrase des  Sucrase 
levure. liquide. cellules. totale. 
A Ler,3 98  O0:,164 0,6 0,9 1,5 
B 48r,4 90 0:r,121 0,9 2,9 3.4 
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La seule différence qu’on observe entre les deux expériences, 
c'est que le poids de levure formée aux dépens du maltose est 
plus élevé que celui qui se forme aux dépens du saccharose; cette 
différence, qui s'était déjà présentée à nous dans les cultures 
faites dans le moût de bière, ne fait qu’exagérer la production 
plus forte de sucrase observée dans le milieu à saccharose. Mais 
les dosages de quantités aussi faibles de sucrase ne peuvent 
conduire à des chiffes très précis. Je me borne à tirer de l’expé- 
rience la conclusion que j’annonçais tout à l'heure, à savoir que, 
lorsque les autres conditions sont défavorables à la formation de 
sucrase, }a nature du sucre est sans influence bien sensible sur 
la production de cette diastase. 

La variation de la nature du sucre présent ne nous fournis- 
sant pas la solution de la question que nous nous élions posé, 
nous sommes conduit tout naturellement à attribuer les diffé- 
rences que nous avons observées en passant d’un milieu à 
l’autre à la différence que ces milieux présentent dans la nature 
de la matière alimentaire qui accompagne le sucre. Parmi ces 
matériaux, le plus important est sans contredit l’azote, et c’est 
sur lui que devront porter nos investigations. Je vais essayer de 
montrer que la formation de sucrase chez la levure est en 
relation étroite avec l'azote qu’on donne à cette levure comme 
matière alimentaire. On conçoit dès lors la complexité que revêt 
le problème que nous nous étions proposé; et, ainsi qu'il arrive 
dans toute espèce de problème, nous sommes conduit à remplacer 
une question par une autre, que nous formulerons de la manière 
suivante : Sous quelle forme faut-il offrir l'azote à la levure pour 
que, en consommant une quantité de sucre déterminée, elle pro- 
duise la quantité de suerase la plus grande possible ? Essayer de 
résoudre ce problème dans son ensemble m'eût certainement 
entrainé bien loin de la question du dosage de la sucrase que 
j'ai cherché à élucider dans ce travail. J'ai dù me borner, comme 
je lai dit en commençant, à élablir quelques points particuliers, 
que je vais exposer en terminant. 

J'ai parlé à dessein dans ce qui précède de la nature de l'azote 
et non de sa quantité. La quantité d'azote de l’eau de touraillons 
apparaît, en effet, comme étant suffisante, car il en reste encore 
une quantité notable après la culture, et de plus, la levure 
qui s’est développée dans ce milieu renferme autant d'azote 
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que celle qui sort du moût de bière. À défaut de quantité ce doit 
donc être la quulité de l’azote que nous avons à mettre en cause. 
Voici l'exemple de quelques cas dans lesquels l'influence de cette 
qualité de l'azote apparaît nettement. 

J'ai élé conduit à essayer à ce point de vue l’eau de levure, 
préparée en faisant bouillir de la levure avec de l’eau. L'eau de 
levure que j'ai employée a été préparée avec de la levure de 
Tantonville. Dans des fioles renfermant 50° de cette eau de 
levure neutre (à 5 0/0 de levure) avec 5 grammes de saccharose, 
j'ai ensemencé de la levure de Tantonville, âgée de 24 heures, 
cultivée dans un moût de bière. J’ai obtenu les résultats suivants : 


2 SE RAM FE = a AE SANS CRE 
SHARE o É E 5 & ë EE ELA LE era ae 
E pb £ à > x 5 = 2 QUE SAN AIPE SRE 
7 SRE FPT NE S < DS È à a = FRE 
a ES Le oO Ei # E # = 
a j a 
3i 2,3 6,4 art 
104 9 6 20,7 23,3 
5 Le e 
59 4,2 15,9 22,1 
2e : = 
17 7,6 26,3 34,1 
Tableau V. 


On voit que la quantité de sucrase, très faible dans l’eau de 
touraillons, devient dans l’eau de levure tout à fait comparable 
à la quantité obtenue dans le moût de bière. J'ai constaté, et je 
le note en passant, que la quantité d’azote organique renfermée 
dans cette eau de levure est à peu près la même que celle que 
renferme l’eau de touraillons, ce qui appuie notre conclusion 
relative à la qualité de l'azote. 

- L'eau de touraillons qui, comme je viens de le rappeler, est 
défavorable à la formation de la sucrase, devient au contraire 
éminemment propre à sa production, si on l’additionne de pep- 
tone. Voici deux expériences dans lesquelles j'ai cultivé de la 
levure de Tantonville dans de l’eau de touraillons à 2 0/0, addi- 
tionnée de 2 0/0 de peptone et, dans une expérience (A) de mal- 
tose, dans l’autre (B) de saccharose; au bout de 5 jours, j'ai 
trouvé les résultats qui suivent : 


Sucre Sucre Acidité Poids Sucrase Sucrase Sucrase 
primitif cons. de levure du liquide des cellules totale 
À 481 3,86 32  Os,134 16,3 429 59,9 
PS HA: 5900140. -58:. 42500 M8 
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Ici, le milieu à maltose se montre beaucoup plus favorable 
à la formation de sucrase que le moût de bière lui-même; il 
fournit aussi plus de sucrase que le milieu à saccharose ; c'est 
l'inverse de ce que nous avions vu dans une expérience précé- 
dente. Maïs, indépendamment des réserves que j'ai faites à ce 
propos, il peut fort bien se faire que lorsque les conditions d’ali- 
mentation azotée sont favorables à la formation de sucrase, l’in- 
fluence de la nature du sucre se fasse sentir et le maltose prenne 
le pas sur le saccharose. 

J'ajouterai enfin que j'ai essayé, dans l’eau de levure, qui se 
montre si favorable à la formation de sucrase, ane de 
l'addition d'un sel d’ammoniaque, J'ai fait deux cultures com- 
paratives de levure de Tantonville, l’une (A) en présence de 
L 0/0 de phosphate d’ammoniaque, l'autre (B) sans phos- 
pRatee I y avait à l’origine 5 grammes de saccharose ; après 

> jours, J'ai trouvé les FéSbEte suivauts : 


Sucre cons. Poids de levure Sucrase Sucrase Sucrase 
du liquide des cellules totale 


A 481,13 0er, 110 2,6: STE 
b 4 ,2 0 ,061 1512 AS OC 


Où voit que si la présence de phosphate augmente notable- 
ment le rendement en levure, par coutre elle a une influence 
auisible sur l'élaboration de la sucrase. On remarquera que dans 
l'expérience B j'ai obtenu une quantité de sucrase notablement 
plus élevée que dans le tableau V; c’est qu'ici l'eau de levure 
employée était à 8 0/0 de levure, au lieu de 5 0/0. Si l'on tient 
compte de cette différence, on y trouvera une confirmation de 
plus de l'influence de la nature de l'azote alimentaire ; la varia- 
tion de cet azote n’a porté 1c1 que sur sa quantité, l’eau de levure 
élant préparée avec la même levure dans les deux cas, et les 
chiffres relatifs à la sucrase sont très sensiblement dans le rap- 
port de 8 à 5, chiffres qui représentent proportionnellement les 
quantités de levure employées à la préparation du liquide 
nulrilif. 


J'ai noté tout à l'heure que j'avais employé pour préparer 
l'eau de levure de la levure de Tantonville. Je ne voudrais rien 
préjuger sur l'importance que peut avoir ce détail, insignifiant 
en apparence; peut-être n'y a-t-il qu'une simple coïncidence dans 
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l'expérimentation entre l'emploi de cette eau de levure particu- 
lière et les résultats qu’elle a fournis avec la levure de Tanton- 
ville. L'emploi de la même eau de levure dans des expériences 
que j'ai faites avec d’autres levures m'a donné des résultats tout 
différents. Le lableau suivant résume ces expériences, conduites 
comme celles du tableau V; la 1'e série a été faite avec le 
Sacch. Pastorianus, la 2° avec la levure de pale-ule et la 3° avec 
la levure de Champagne. 


SÉRIES DURÉE SUCRE nr POIDS SUCRASE er SUCRASE 
EN JOURS | CONSOMMÉ DE LEVURE | DU LIQUIDE | OL uips TOTALE 
I il 0,42 52 0,045 2x 3,2 5,9 
a 9,04 66 0,113 2,9 3,0 5,5 
5) 4,90 104% 0,107 2,4 3 tl 
7 »,0 85 0,018 1,0 25 ,D 
II 9 7( ol 0,074 46) 3,6 9 
4 4,0 72 0,140 j 2,6 2 
6 »,0 52 0,137 2,4 4,7 1 
150 » 2 0,129 9,5 15 ,8 
II 2 1) D2 0,045 1,5 4,3 5,6 
4 2 65 0,071 4,4 4,0 5,4 
6 3,8 65 0,085 2,0 3,0 0 
1,9 »,0 65 0,067 1,8 2,0 ÿ,9 


Tableau VI. 


En jetant les yeux sur ce tableau, on voit de suite que l’eau 
de levure est beaucoup moins favorable à la formation de sucrase 
pour les trois levures étudiées que pour la levure de Tantonville; 
elle est cependant préférable à l’eau de touraillons, ainsi que 
cela apparaît nettement avec le Sacch. Pastorianus. Nous retrou- 
vons ici pour ces levures ce que nous avions déjà remarqué 
précédemment pour cette dernière, un maximum de sucrase à 
l'origine de la culture, et avec les faits nouveaux qui se sont 
successivement présentés à nous, nous pouvons donner de ce 
fait une explication qui est très probablement d'accord avec la 
réalité des phénomènes. Une levure ne doit être envisagée 
comme un producteur médiocre de sucrase que parce qu'elle est 
difficile sur le choix de l'azote qui lui est nécessaire pour fabri- 
quer celte diastase; dans tous les cas où nous avons opéré avec 
de semblables levures nous n’avons pu leur offrir cet azole qu’en- 
quantité insuffisante, et dès lors, il est naturel de penser que les 
premières cellules formées ont consommé cet azote à leur profit, 
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et ont ainsi rendu la formation de sucrase impossible ou très 
pénible pour les cellules qui se sont développées ensuite. 

Nous pouvons de plus tirer des dernières expériences que je 
viens de citer une conclusion d’un ordre plus général et qui me 
semble avoir une grande importance. Nous avons vu qu’une eau 
de levure qui peut servir à une levure déterminée à fabriquer des 
quantités de sucrase considérables est un aliment diaslasigène 
médiocre pour une autre levure. Cette particularité établit entre 
les êtres d'un même genre une différence considérable et qui 
nous mène à celte conclusion que les faits observés dans cet 
ordre d'idées, pour un organisme déterminé, ne sont valables que 
pour cet être seul, et ne peuvent nullement s'appliquer à un autre 
être, quelque voisin qu'il puisse paraître du premier. Peut-être 
mème cette production de diastase pourrait-elle servir dans cer- 
taines circonstances à distinguer des organismes qui, à n’envi- 
sager que leurs autres caractères, marche de la consommation 
du sucre, acidification du milieu, poids de cellules vivantes pro- 
duites, sembleraient difficiles à distinguer. Il ne faudrait pas 
cependant oublier que cette production de diastases est soumise 
à une infinité de causes de variation dont quelques-unes s’éclai- 
reront, je crois, d’un jour nouveau à la lumière des faits que je 
viens d'exposer. 

L'étude complète de ces causes de variation présente actuel- 
lement un champ immense à nos investigations. Je viens, en 
effet, de montrer que chaque cellule a besoin d'une étude spéciale, 
et cette élude ne sera vraiment fructueuse que lorsqu'on aura 
trouvé les conditions les plus favorables à la production de la 
diastase. Nous nous trouvons placés devant une question ana- 
logue à celle que M. Raulin a si magistralement résolue pour 
l’Aspergillus Niger; si le rôle de divers éléments dans la végéta- 
tion de celte mucédinée ne s'est révélé nettement qu’à partir du 
moment où le milieu de culture le plus favorable à la plante 
était trouvé, de même l’étude de l'influence de diverses matières 
alimentaires sur la production d’une diastase par une cellule dé- 
terminée ne pourra donner de résultats certains que lorsqu'on 
sera arrivé à faire produire à cette cellule la quantité de diastase 
la plus grande possible, cette quantité restant de plus à peu près 
constante dans des expériences identiques. , 

Lorsqu'on cherche à pénétrer les détails de leur mécanisme, 
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les phénomènes qui paraissaient d'abord les plus simples ne tra- 
dent pas à se compliquer de plus en plus à mesure qu'on les 
examine de plus près. C’est ainsi qu'en m’adressant, au début 
de ces recherches, à la diastase, dont l’action apparaissait comme 
la plus simple, la sucrase, j'ai été conduit peu à peu à envisager 
le phénomène de l’interversion du sucre par cette substance 
comme dénué de ce caractère de simplicité qu'on lui avait 
jusque-là attribué. Ce n'est qu'après avoir mis en lumière les 
circonstances qui peuvent régulariser cette action et en faire un 
phénomène comparable à lui-même dans les cas les plus divers, 
que j'ai pu passer à l’élude de la sécrétion de la sucrase par 
différents êtres. Il ne faut jamais se hâter de tirer des faits par- 
üculiers une conclusion plus générale que celle qu’ils com- 
portent ; c'est là une tendance contre laquelle j'aiessayé de réagir 
dans les pages qui précèdent, en montrant que la fonction dias- 
tasisène, si variable quand on passe d’un être à l’autre, l’est 
encore chez un même être suivant les conditions particulières 
qui accompagnent son alimentation. 


SUR UN BACILLE ANAËROBIE DE LA FERMENTATION PANAIRE 


Par M. ce Dr M. POPOFF, pe CHARKOw. 


(Travail du laboratoire de M. Chamberland à l’Institut Pasteur.) 


Malgré le nombre des savants qui se sont occupés de la fer- 
mentation panaire depuis que M. Duclaux, s’écartant en cela de 
l'opinion commune, a dit que ce n’était pas une fermentation 
alcoolique ordinaire, on ne peut pas dire que nous soyons en ce 
moment bien renseignés sur elle. Le problème ne peut guère être 


résolu à l’aide des ressources seules de la chimie, car on sait 


maintenant que la présence de l'alcool n’est pas caractéristique 
de celle des levures. D’an autre côté, l’acide carbonique peut 
être produit par des espèces très variées, qui interviennent tou- 
jours, de sorte qu'on ne peut rien conclure ni de la présence de 
l'alcool, ni de celle de l'acide carbonique, ni du rapport qui peut 
exister entre les deux. 

La bactériologie semble devoir donner de meilleurs résultats. 
Aussi s’est-on souvent adressé à elle. Ce n’est pas le moment, 
dans cette courte note, de passer en revue les résultats obtenus 
dans cette voie. Je me bornerai à dire qu'ils démontrent, 
contrairement à une opinion que j'ai soutenue moi-même! , le 
rôle important joué par les bactéries dans la fermentation panaire. 
Toutefois, les bactéries qu’on a isolées de la pâte par la méthode 


des cultures sur milieux solides, sont jusqu'ici surtout des espèces 


aérobies, incapables de faire lever la pâte, c’est-à-dire d'y dégager 
assez de gaz pour la faire boursoufler. M. Peters, qui a isolé 
ainsi cinq formes de bactéries et quatre espèces de levures, 
s'appuie encore sur ce que les premières ne donnent pas de gaz 


1. Moniicur scientifique, 1888, page 830. 
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pour attribuer uniquement aux secondes le gonflement de la 
pâte. II m'a paru que, si on tombait ainsi d'ordinaire sur des 
espèces aérobies, c’est que les procédés d'isolement étaient plus 
favorables à elles qu'aux anaérobies. Cette idée m'a conduit 
à essayer d'un changement de méthode. 

J'ai pris dans diverses boulangeries, et surtout à la boulan- 
gerie Scipion, un peu de pâte recueillie avec tous les soins néces- 
saires pour éviter les contaminations accidentelles, et je l'ai 
délayée dans de l’eau stérilisée. Une anse de platine trempée 
dans cette eau a été portée sur du bouillon ou une infusion de 
farine de froment, gélatinisés avec de la gélatine ou de la gélose, 
et contenus dans des boîtes de Pétri. Ces boîtes étaient placées 
sous une cloche, au-dessus d’une solution de pyrogallate de 
potasse qui absorbait l'oxygène, et le tout, abandonné à l'étuve, 
laissait apparaître, au bout de 2à4 jours, de nombreuses petites 
colonies à peine visibles, blanchâtres à la surface, blanches dans 
la profondeur. Ces colonies sont formées d’un même bacille 
très court, ovale ou elliptique, en général en couples. On le 
trouve quelquefois mélangé à des bâtonnets plus longs et plus 
gros, et mème à des cellules de levure, mais il suffit de 2 à 
3 cultures dans un milieu débarrassé d'oxygène pour l'isoler. 

Ou peut aussi l’isoler en opérant dans le vide, car ce microbe 
peut vivre à l'état tout à fait anaérobie. Il peut pourtant vivre aussi 
en aérobie, et en faisant, avec la pâte, des cultures en surface sur 
des lamelles exposées à l'air, on le voit se développer avec 
d’autres colonies. On pourrait alors le confondre avec le bacille 
A de Peters; mais le mien est tout à fait immobile. 

Ce bacille peut vivre dans un milieu légèrement alcalin, mais 
il préfère les milieux acides. 1] forme à la surface de la gélatine 
des pellicules blanches très minces, qu’on ne voit bien qu'en les 
regardant par transparence quant on opère sur de la gélose, et 
quisont presque invisibles dans les cultures sur pommes de terre. 
En piqûres, il donne de petits grains blancs éparpillés. Il ne 
liquéfie pas la gélatine. Dans du bouillon ou une solution de 
sucre et de peptone, il forme un précipité blanc assez lourd, et 
semblable à de l’amidon. 

Ovale quand il est jeune, ce microbe s’allonge en vieillissant. 
Un cloisonnement transversal Le transforme en groupes binaires, 
ou même en chaînes plus longues dont Ics éléments conservent 
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la forme ovale ou elliptique, et peuvent même être plus lârges 
que longs. PELLE 

Je n’ai jamais vu se former de ones ni dans Pair, ni ar abri 
de l'air. Une température de 80° tue le microbe en dix minutes, 
dans les cultures jeunes ou vieilles. 

Il donne de l’acide lactique, péut-être d’ nee acides et des 
gaz qui n'ont pas été analysés. En incorporant à de la pâte des 
cultures de ce microbe dans du bouillon, ou mieux dans des solu- 
tions de sucre et de peptone, on voit tous les phénomènes ordi- 
naires de la fermentation panaire; la pâte gonflée se liquéfie un 
peu, présente l'odeur aiïgre caractéristique, et fournit un pain 
léger, friable, très poreux, d’un goût acidulé. Comme ce microbe 
se trouve {oujours dans la pâte du seigle, aussi bien que dans 
celle du froment, on peut conclure de ce qui précède, qu'il joue 
un rôle important dans la fermentation panaire. Mais est-il le 
seul à y intervenir? c’est ce que je ne voudrais pas affirmer. Il 
m'a paru que d’autres bacilles y participaient aussi. Mais j'ai 
besoin, avant de me prononcer, de faire de nouvelles recherches. 


REVUES ET ANALYSES 


ACTION DE L'ÉLECTRICITÉ SUR LES MICROBES 
REVUE CRITIQUE 


Scie. Études électro-thérapeutiques. Deutsch. Arch. f. klin. Med., 
t. XV, 1885. — Conx et BENNO MENDELSONN. Action du courant élec- 
trique sur la multiplication des bactéries. Cohn's Beiträge, t. TITI, 
1879. — AposroLt et DELAQUERRIÈRE. Sur l'action du pôle positif d’un 
courant constant sur les micro-organismes, spécialement sur les 
bacilies du charbon. Comptes rendus 1890.— ProcnowNIck et SPAETH. 
Sur l’action microbicide du courant galvanique. Deutsch. med. 
Wochens., 1890, p. 564. 


Les études sur l’action de l'électricité sur les microbes ont été 
inaugurées par Schiel, dont les expériences méritent à peine de nous 
arrêter un instant, viciées qu’elles sont par plusieurs causes d'erreur. 
La plus grave est que pour juger de l'effet du courant électrique sur 
les bactéries d'une infusion, Schiel se contentait de rechercher si, au 
microscope, on les trouvait encore mobiles ou non.Nous savons main- 
tenant que des bactéries immobiles ne sont pas des bactéries mortes. 
Dans leurs expériences, MM. Cohn et Benno Mendelsohn ont éliminé 
ce critérium insuffisant, et une bactérie n’est morte pour eux que 
lorsque, puisée dans la liqueur qui a subi l’action du courant, et rap- 
portée sur un milieu nutritif nouveau, elle ne réussit pas à s’y déve- 
lopper. 

Malheureusement, le milieu nutritif dont ils se sont servis n'est pas 
beaucoup meilleur que quelques-uns de ceux dont se servait Schiel. 
Pour avoir un liquide de composition bien définie à soumettre au cou- 
rant, MM. Cohn et Benno Mendelsohn ont pris une solution purement 
minérale renfermant par litre 5 grammes de phosphate de potasse, 
> grammes de sulfate de magnésie, 10 grammes de tartrate neutre 
d’ammoniaque formant la seule source d'aliment hydrocarboné, et 
Oër,5 de chlorure de calcium. C’est un milieu très maigre, et voilà 
une circonstance qu’il ne faut pas oublier dans le jugement à porter 
sur les conclusions d'un travail, du reste soigneux et bien fait, 

Le procédé expérimental le plus souvent employé à été de faire 
passer au travers d’un tube en U, contenant la solution nutritive, le 
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courant de quelques éléments de pile Marié-Davy. Cette solution ayant 
été ensemencée au préalable, quand elle se troublait, c'est que 
le courant était resté sans action; lorsqu'elle ne se troublait pas, 
cela pouvait tenir, soit à ce que les bactéries y avaient été tuées par le 
courant, soit à ce que le liquide était devenu stérile, soit aux deux 
effets à la fois. Pour être renseigné à ce sujet, on portait dans un 
nouveau milieu une goutte du liquide traversé par le courant, et on 
cherchait si elle peuplait ce milieu nouveau. En même temps, on 
réensemençait dans ce liquide une goutte d’une culture de bactéries 
en plein développement, et on voyait s’il se peuplait. L'expérience 
ainsi faite parlait évidemment toute seule, sauf la restriction faite 
plus haut &u sujet de la mauvaise qualité des milieux nutritifs. 

En opérant ainsi, MM. Cohn et Benno Mendelsohn ont vu que 
tant que l’action du courant était courte et faible, son effet sur les 
bactéries était nul. Avec une action plus longue et plus intense, par 
exemple avec le courant de deux puissants éléments pendant 
24 heures, le liquide voisin du pôle positif reste intact, mais les bac- 
téries n'y sont pas tuées, car ensemencées ailleurs, elles se déve- 
loppent; c’est le liquide qui semble lui-même devenu stérile, car il ne 
laisse pas se multiplier la semence qu’on y introduit. On constate en 
effet qu'il est fortement acide. Avec le courant de 5 éléments pendant 
24 heures, on observe à la fois et aux deux pôles, la mort des bacté- 
ries et la stérilité du liquide traversé par le courant. Ce liquide a subi 
une transformation chimique marquée. Au pôle négatif se sont accu- 
mulées les bases et l’'ammoniaque, la réaction y est alcaline. Au pôle 
positif sont venus les acides et en particulier l'acide phosphorique, en 
sorte que le milieu, auparavant assez médiocre, est devenu tout à fait 
mauvais. Mais on voit qu'on ne peut tirer de l’ensemble de ces faits 
aucune conclusion relative à l'influence de l'électricité sur les bac- 
téries, ni même à l'influence qu'aurait l'électricité sur des bactéries 
plongées dans un milieu plus favorable. 

Pour éviter ces décompositions produites par le courant, 
MM. Cohn et Benno Mendelsohn ont essayé des courants d'induction, 
mais n’ont alors observé aucun effet appréciable. 

Dans une autre série d'expériences, mieux combinées au point de 
vue de la convenance du milieu nutritif, ils ont essayé de la culture 
du micrococcus prodigiosus sur une tranche de pomme de terre 
parcourue par un courant galvanique circulant entre deux lames de 
platine parallèles, enfoncées dans la pomme de terre. Mais là aussi il 
se forme deux pôles et deux régions, l’une positive, l’autre négative, 
dans laquelle se réalisent des décompositions chimiques. La première 
devient acide et semble se dessécher plus vite que l’autre. La région 
négalive devient gélatineuse. Dans les deux régions, le développement 
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du M. prodigiosus est entravé par de faibles courants, et au pôle 
positif, il l’est plus qu'au pôle négatif. Il est complètement arrêté 
quand laction du courant devient plus intense; les micrococcus 
sont tués et les portions de pomme de terre voisines des lames de 
platine sont même stérilisées. Mais ici encore, il n'est pas question 
d’une action physique du courant électrique, et ce sont les modifica- 
tions chimiques amenées par l’électrolyse qui produisent le résultat. 

Ces travaux datent de plus de dix ans, et malgré les recherches 
récentes, nous en sommes au même point. Ni MM. Apostoli et Laquer- 
rière, ni MM. Prochownick et Spaeth n'ont réussi à mettre en évidence 
une action directe du courant galvanique sur les bactéries. Il est vrai 
que, préoceupés sans doute des applications pratiques, ilssemblent s’être 
tous attachés à ne pas dépasser des intensités de 250 à 300 milliampères 
qui représentent les doses médicales maximum des courants continus. 

Des expériences de MM. Apostoli et Laquerrière, on ne peut dirg 
grand'chose, attendu qu'on n’a guère d’autres détails sur elles que le 
dessin de l'appareil qui a servi à faire quelques-unes d’entre elles. 
Peut-être eût-il été utile de céder un peu plus à la curiosité du lec- 
teur, qui lisant la proposition suivante : « Pour une même intensité, 
et toutes choses égales d’ailleurs, il convient de tenir peu de compte 
de la durée de l'application du courant », ne doute pas que le fait n’ait 
été observé, mais voudrait bien savoir dans quelles circonstances a été 
obtenu ce résultat d'apparence paradoxale. Si, comme le font prévoir 
les travaux antérieurs, l'effet microbicide du courant est dù à une 
décomposition électrolytique du milieu de culture, le temps pendant 
lequel il a passé doit intervenir comme facteur important du résultat. 
C’est ce qui arriverait au moins si MM. Apostoli et Laquerrière ont 
opéré dans un tube en U, où les liquides réunis autour de chaque pôle 
prennent et gardent des réactions opposées. Si, au contraire, ils ont 
opéré, comme MM. Prochownick et Spaeth, dans un vase dans lequel 
trempaient les électrodes, alors, si les électrodes sont voisins, les cou- 
rants produits dans le liquide par les dégagements gazeux en mélan- 
gent plus facilement les couches, recombinent constamment les élé- 
ments dissociés par le courant, et on comprend qu'il se produit alors 
un état moyen et persistant dont la durée n'a qu’une importance 
secondaire. 

Par ce procédé, MM. Prochownick et Spaeth n'ont pu en effet 
réaliser que des effets insignifiants du courant, en agissant sur le bacille 
du foin, le staphylococcus pyogenes aureus, et même la bactéridie 
charbonneuse. Mais quand ils sont revenus à examiner l’action au 
voisinage des pôles, ils ont retrouvé les résultats de Cohn et de Benno 
Mendelsohn. Ils n’ont pourtant pas employé le classique tube en U. 
Ils ont recouvert leurs plaques polaires d’une couche de gélose nutritive, 
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dans laquelle ils ont ensemencé les microbes à étudier. Quand ces 
microbes ont été développés, ils ont plongé les plaques dans une solu- 
tion physiologique de sel marin, et ont fait passer le courant. En faisant 
des prises d'essai avant et après le traitement électrique, on pouvait 
savoir comment les microbes l'avaient supporté. 

Gelte fois ils ont trouvé, comme Cohn et Benno Mendelsohn, que le 

pôle positif était beaucoup plus bactéricide que l’autre, et que l'effet pro- 
duit dépendait, comme on pouvait s’y attendre, de l'intensité et de la 
durée du courant. Un courant de 50 milliampères, passant pendant un 
quart d'heure, ne tue pas le Staphyl. pyogq. aureus, maïs un courant de 
60 milliampères de mème durée le tue. Pour tuer la bactéridie charbon- 
neuse garnie de spores, il faut au moins un courant de 200 à 230 mil- 
liampères passant pendant une ou deux heures; avec un quart d'heure, 
on tue peut-être les bacilles, mais pas les spores. 
.. MM. Prochownick et Spaeth attribuent avec justice cet effet au 
chlore dégagé au pôle positif dans leur solution physiologique de sel 
marin. On sait qu'il se dégage aussi du chlore pendant les opérations 
de galvanothérapie. Les sondes de cuivre employées dans la galvani- 
sation de l'utérus sortent couvertes de chlorure de cuivre quand elles 
ont formé le pôle positif, et peut-être ce sel, très antiseptique comme 
on sait, n'est-il pas sans influence sur l'effet produit. Peut-être aussi 
le chlore dégagé a-t-il aussi une action. Toujours est-il que souvent la 
sécrétion du col de la matrice se montre privée de germes à la suite 
de l’application du courant. 

MM. Apostoli et Laquerrière ont aussi observé cette influence du 
pôle positif sur la vitalité de la bactéridie et l’attribuent à l’action de 
l'oxygène dégagé. Comme ils. ne disent pas quelle est la composition 
de leur liquide d'expérience, il est difficile de savoir si leur explication 
est au fond aussi différente de celle de MM. Prochownick et Spaeth 
qu'elle semble l'être. En tout cas, on voit que, dans tous’ ces essais 
comme dans ceux de Cohn et Benno Mendelsohn, ce n'est pas une action 
physique, c’est une action chimique latérale qui entre en jeu, et que 
jusqu'ici personne n'a encore mis en évidence une action de l'électri- 


cité sur les microbes. 
Dx. 


Di Marrer et P. Canauis : Contribution à l'étude de l'influence de la 
putréfaction sur les germes du choléra et du typhus. Ann. d. 
Istituto d'Igiene di Roma, 1889. 


La putréfaction peut-elle quelque chose pour détruire les germes 
pathogènes mélangés aux déjections des cholériques ou des typhiques ? 
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C'est une question intéressante, bien qu’elle soit mal définie. On voit 
de suite qu’il y a putréfaction et putréfaction, et qu'il n'y a pas de 
raison pour que le résultat soit toujoursle même. On ne peut acquérir 
quelques notions sur ce sujet qu’en multipliant les expériences. La 
science en était réduite jusqu'ici aux données fournies par Koch, 
Frankland, Nicati et Rietsch. En mélangeant des bacilles-virgules à de 
l’eau des égouts de Berlin, Koch les avait vus persister 7 jours, et 
seulement 24 heures quand on les mélangeait avec du liquide de 
fosses d’aisance. Frankland avait trouvé qu'ils pouvaient vivre et se 
multiplier dans des eaux d’égout stérilisées. Nicati et Rietsch les avaient 
vus vivre pendant 38 jours dans d'autres eaux d’égout non stériles. 

MM. Di Mattei et Canalis ont essayé de faire disparaitre ces con- 
tradictions en précisant davantage les conditions de l'expérience. Ils 
ont étudié un même liquide, une infusion de viande à diverses pério- 
des de putridité. Ils en faisaient ües mélanges divers avec des cultures 
pures du vibrion de Koch, de façon à mettre en excès tantôt l'un, tantôt 
l’autre des deux éléments du mélange, et, en recommençant à diverses 
époques, variant de 3 à 80 jours, ils ont essayé de mettre en évidence 
l'effet de ce qu'on pourrait appeler l'âge de la putréfaction du liquide. 
En répétant l'expérience, dans chaque cas, avec le liquide filtré à 
la bougie Chamberland, ils ont essayé de séparer de l'effet des micro- 
bes celui des substances inconnues que la putréfaction à divers degrés 
laissait en solution dans le liquide putride. Ils ont eu soin, en particu- 
lier, de noter la réaction chimique qui, acide au début, devenait bientôt 
alcaline. De nombreux tableaux présentent leurs résultats, dont nous 
ne donnerons que le résumé. 

Dans les premiers jours de la putréfaction, le bacille du choléra 
meurt rapidement en présence du liquide putride, et d’autant 
plus vite que la proportion de ce dernier est plus grande. Il suffit alors 
quelquefois d'un jour pour les tuer. 

À une période plus avancée, au bout de 20 et quelques jours, le 
bacille du choléra ne meurt plus quand la quantité de liquide putride 
mélangé est faible, et quelle que soit la température à laquelle on les 
tient; mais à mesure que la proportion de liquide putride augmente, 
les bacilles-virgules périssent entre 3 et 5 jours. Dans une troisième 
période, comprise entre 60 et 80 jours, les cultures du choléra mises 
en contact avec une petite quantité de liquide fortement putride et 
alcalin peuvent se maintenir vivantes au moins pendant un mois; 
mais à mesure que la quantité de liquide putride mélangé devient plus 
grande, la résistance des bacilles du choléra diminue, et ils disparais- 
sent après 8 à 10 jours. 

Voilà pour les liquides putrides non filtrés. Quand on les stérilise 
par fittration, ils tuent, à la première période, le bacille du choléra qui 
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disparait en 3 ou 4 jours s’il n’a été introduit qu’en quantités très 
faibles ; mais il persiste s'il est introduit en quantités plus grandes. A 
la dernière période de la putréfaction, au contraire, de petites quan- 
üités de bacilles du choléra peuvent très bien se maintenir en vie. 

Ce sont évidemment là des résultats très variés, peut-être parce qu'ils 
sont très variables. Ce qui en ressort en gros, c’est l'influence favorable 
de l’alcalinité, et cette notion est bien d'accord avec la méthode 
Schottelius pour diagnostiquer la présence du bacille du choléra lorsqu'il 
est mélangé à beaucoup d’autres ; mais même cette notion se heurte à 
d’autres faits contradictoires. 

Des observations analogues, faites avec le bacille typhique introduit 
dans desliquides putrides filtrés, démontrent que ce bacille y reste vivant 
quelle que soit la proportion du mélange en putréfaction. Les résultats 
obtenus avec le iiquide non filtré sont bien différents, mais les auteurs 
ne les indiquent pas, et renvoient à un travail ultérieur. 

Voilà un document de plus à consulter dans l'étude de la question. 
Il en résulte qu'il serait imprudent de compter sur la putréfaction pour 
détruire les germes du choléra ou du typhus contenus dans les déiec- 
tions d’un malade. On le savait un peu, mais une affirmation de plus 
n’en est pas moins la bienvenue. 

Dx° 


B. Banc. Recherches expérimentales sur le lait tuberculeux. Deutsch. 
Zeitschr. f. Thiermed., juillet 4890. 


La question de la propagation de la tuberculose par le lait est tou- 
jours à l’ordre du jour. Nous avons signalé dans ce volume (p. 188) les 
derniers travaux de Hirschberger, qui avait vu la tuberculose survenir 
3 fois sur 9, chez des cobayes, après inoculation intrapéritonéale des 
laits provenant de vaches simplement atteintes de tuberculose pulmo- 
naire, et ne présentant à aucun degré la tuberculose de la mamelle. 
La proportion des insuccès est sensiblement plus grande dans les 
expériences de M. Bang, qui introduisait dans la cavité péritonéale de 
lapins1 à2 centimètres cubes de lait provenant de vaches tuberculeuses, 
mais à mamelles saines. Ce double diagnostic a été confirmé dans la 
grande majorité des cas après la mort, et quand il ne l’a pas été, l'exis- 


tence d’une tuberculose avancée n’était pas douteuse. Sur 28 animaux 


il n’y en a eu que deux dont le lait se soit montré infectieux. 
On pourrait croire que cette différence tient à ce que M. Hirsch- 
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berger opérait sur des cobaves, et M. Bang sur des lapins, un peu plus, 
résistants à la tuberculose. Mais M. Nocard, en 1885, en inoculant aussi 
à des cobayes le lait de onze vaches tuberculeuses, ne l’a trouvé infec- 
tieux que dans un cas où la mamelle était affectée de tuberculose. 
May n’a de même obtenu que des résultats négatifs en inoculant 
à des lapins, et surtout à des cobayes, le lait de cinq vaches tuber- 
culeuses. 

Il faut enregistrer ces contradictions, qui disparaïîtraient peut-être si 
on tenait compte des variations possibles dans la virulence du bacille 
tuberculeux ; mais il ne faut pas y attacher grande importance. Puisque 
tout le monde est d'accord sur ce fait que le lait d’un animal tuber- 
culeux peut devenir contagieux, sans que rien en prévienne le con- 
sommateur, il faut que le consommateur traite tous les laits comme 
s’ils étaient contagieux. 

A priori, il est clair qu’à ce point de vue, le lait de femme ressemble 
au lait de vache. M. Bang a pu inoculer à des lapins le lait de 8 femmes 
tuberculeuses sans qu'aucun devienne nettement luberculeux à la 
suite de l'opération, mais il ne voudrait sûrement pas en conclure que 
ce laitest toujours inoffensif. L'important n’est pas tant de connaître le 
degré, sans doute variable, de probabilité du danger, que de savoir 
son existence. 

M. Bang a aussi fait, comme MM. Heim et Gasperini, des expériences 
sur le passage des bacilles du lait dans les divers produits qu'on en 
retire, beurre, fromage, petit-lait. Il trouve, ce qui est curieux, qu'en 
faisant passer du lait chargé de bacilles dans un de ces séparateurs à 
force centrifuge, aujourd’hui largement répandus dans les fermes 
danoiïses, la plus grande partie des bacilles se trouve entrainée dans les 
sédiments qui restent dans le séparateur à l’état de pellicule plastique, 
de sorte que cette méthode de traitement purifie le lait, non seulement 
des matériaux étrangers qui ont pu s’y introduire, mais aussi de ses 
éléments virulents. 

Il en reste pourtant dans la crème, dans le lait écrémé, et aussi dans 
le lait de beurre obtenu par le barattage de la crème. Avec du beurre 
provenant du lait d’une vache affectée de tuberculose mammaire, on à 
inoculé 3 lapins qui sont mort tuberculeux. On pourrait dire qu'il ne 
résulte pas de cette expérience la preuve que ce beurre aurait pu 
être dangereux à consommer; mais voici qui répond à cette objec- 
tion. On a servi à deux lapins, en le mélangeant à leur nourriture, 
le beurre des expériences ci-dessus. L'un des lapins l'a mangé avec 
plaisir, l’autre l’a évité tant qu’il l'a pu. Au bout de 3 mois, à l'autop- 
sie, ce dernier n'avait aucune trace de tuberculose, tandis qu'on a 
relevé dans l’autre une dizaine d'ulcères tuberculeux dans l’estomac 
et les intestins, un nodule tuberculeux dans une glande mésentéri- 
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que, de nombreux nodules tuberculeux dans les reins, et quelques- 
uns dans le diaphragme et.les poumons. L'origine de l'infection était 
évidemment intestinale. 

Quant à l’action de la chaleur, que M. Bang a aussi étudiée, il a vu, 
comme conclusion d’une assez longue série d'expériences, que le 
chauffage à 80° ne suffit pas toujours à rendre inoffensif un lait chargé 


de bacilles tuberculeux: il faut monter au moins à 85°, et plus sûrement 


à 100°. Ces résultats sont d'accord avec ceux qu'avaient déjà trouvés 
MM. Chauveau et Arloing ; il est important d’en tenir compte daus les 
divers procédés de stérilisation du lait qui sont en usage maintenant, 
et dont quelques-uns, pour éviter le goût de cuit, évitent de dépasser 
700. Peut-être pourrait-on croire que cette température de 700 affaiblit 
le bacille, sielle ne le Lue pas, et rend en somme le lait inoffensif. Pour 
élucider ce point, d'une grande importance pratique, M. Bang a 
nourri des lapins et des pores avec du lait tuberculeux, chauffé à 
diverses températures. Les lapins qui avaient consommé du lait non 
chauffé sont morts avec une tuberculose intestinale intense. Sur deux 
qui ont bu du lait chauffé à 65°, un seul a montré de légères traces 
de tuberculose. Sur six lapins qui ont consommé du lait chauffé à 70°, 
un est mort d'une maladie accidentelle. Les autres, tués après 4 mois, 
n’ont montré aucune trace de tuberculose, 

Les expériences sur les porcs ont donné des résultats un peu diffé- 
rents. Naturellement les quatre animaux qui ont consommé du lait 
tubereuleux non chauflé sont morts tuberculeux à un haut degré. 
Ceux qui ont consommé du lait chauffé à 65° ont été aussi tuberculeux, 
quoique à un degré plus faible. Mais on a aussi trouvé des traces non 
douteuses de tuberculose chez les porcs nourris avec du lait chauffé 
à 70°. S'agissait-il là d’une tuberculose venue par le lait, ou d’une tu- 
berculose naturelle, assez fréquente chez le porc? M. Bang déclare la 
chose encore douteuse. La question est trop importante pour n'être pas 
bientôt élucidée, mais tant qu'elle ne l’est pas, il est prudent d'agir 
comme si nous étions sûrs que le lait chauffé à 70° n'a pas perdu 
tonte virulence. 

Dx. 


G. Zacari. Recherches sur le mécanisme de l’atténuation du virus 
rabique. Giorn. Intern. delle Sc. mediche, 12° année. 


Dans un travail qui a été analysé dans ces Annales (t. IE, p. 506), 
M. Prolopopoff avait été amené à conclure que c'était surtout la 
chaleur et non la dessiccation qui intervenait pour atténuer le virus 
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des moelles rabiques qui servent à la vaccination par la méthode 
Pasteur. J'avais fait observer à ce sujet qu'on restait dans le vague 
tant qu'on se contentait de dire : c'est la chaleur qui agit, et qu'il 
serait utile de rechercher comment elle agit, et si ce. n’est PE € en 
mettant en jeu un phénomène d'oxydation. 

Cet appel à des recherches nouvelles a été entendu par M. rats 
qui a étudié comparativement l'influence du séjour de la moelle dans 
J’air, dans le vide pneumatique, dans l'acide carbonique et dans 
l'oxygène. Dans chacune de ces séries d'expériences, il a fait varier 
les conditions de conservation, en laissant ou non de la potasse en 
présence de la moelle suspendue dans une éprouvette, ou en l'immer- 
geant dans de l'eau distillée stérilisée ou un bouillon mélangé de 
glycérine à parties égales. Enfin, il a fait des expériences compara- 
tives à 20° et à 35°, de facon à voir en bloc l'influence de la chaleur, 

Cette dernière n’est pas douteuse. Quel que soit le mode de con- 
servation, la virulence dure plus longtemps à 20° qu'à 35°. Par 
exemple, à l'air eten présence de la potasse, c'est-à-dire dans les con- 
ditions ordinaires de la conservation des moelles dans les divers insti- 
tuts antirabiques, la virulence n’est pas éteinte au bout de 10 jours 
passés à 20°, tandis qu'elle disparaît au bout de 66 heures à 35°. 

Cela bien établi, il était naturel d'opérer à cette dernière tempéra- 
ture pour étudier le mécanisme de l’action de la chaleur. Gette action 
est alors plus rapide. et les expériences sont plus courtes. On devine,sans 
que j'aie besoin d'insister, le dispositif des expériences. Je dirai seu- 
lement que pour faire le vide sur les moelles, M. Zagari recommande 
hautement l'emploi des pompes à mercure, qu’on s'étonne en effet de 
voir si délaissées, el remplacées par des dispositifs compliqués qui ne 
les valent pas. 

La chaleur a comme effet certain d'accélérer la dessiccation de la 
moelle. Voyons d’abord si cette dessiccation n'intervient pas parelle- 
même, contrairement à l’opinion de M. Protopopoff. Il suffit pour cela 
de comparer entre elles les moelles conservées en présence de la 
polasse ou immergées dans l’eau ou le bouillon glvcériné. On trouve 
ainsi que la virulenee dure à peu près deux fois plus longtemps dans 
les moelles immergées : donc la dessiccation à une action propre, indé- 
pendante de celle de la chaleur. 

Mais la chaleur, qui produit sûrement une dessiccation plus rapide, 
peut aussi éventuellement accélérer les phénomènes d'oxydation. Pour 
savoir quelle est leur action propre, il suffit de comparer les moelles 
conservées dans les mêmes conditions à l'air, dans le vide, et en pré- 
sence de l'acide carbonique. M. Zagari a ainsi trouvé, entre autres 
résultats : 

1° Que les moelles suspendues dans une éprouvette, en l'absence de 
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potasse, perdent leur virulence après 56 heures dans l'air, mais la 
conservent encore après 121 heures dans le vide et après 198 heures 
dans l’acide carbonique ; 

20 Que les moelles suspendues en présence de potasse, pe rdent leur 
virulence après 66 heures passées dans l'air, et la conservent après 
116 heures dans le vide. 

Ces résultats, auxquels on pourrait joindre ceux tirés de la compa- 
raison des moelles conservées dans du bouillon ou dans l’eau, suf- 
fisent à montrer que la chaleur met en jeu un phénomène d’oxydation. 

Son action se réduit-elle à ce phénomène d’oxydation? On 
serait tenté de croire que non, en remarquant que la moelle s’atténue 
entre les mains de M. Zagari, malgré les précautions minutieuses prises 
par ce savant pour la débarrasser d'oxygène. Mais ce serait conclure 
trop vite, et M. Zagari jaisse avec sagesse la question en suspens. La 
moelle a le contact de l'air pendant qu'on l'extrait du canal médul- 
laire, l'oxygène contracte avec elle de ces combinaisons instables, 
analogues à celle qu’il contracte avec l'hémoglobine, que la pompe à 
mercure ne détruit pas, et qui peuvent servir à des oxydations ulté- 
rieures. Il est vrai que cette source d'oxygène est des plus médiocres, 
mais il ne faut pas beaucoup de ce gaz pour oxyder une matière 
aussi impondérable qu’un virus. La question reste donc pendante; elle 
n'a du reste qu’une importance médiocre, et l'essentiel était de montrer, 
comme la fait M. Zagari, l'intervention d’un phénomène d’oxydation 
dans l’atténuation du virus rabique. 

Dx 


INSTITUT PASTEUR 


Personnes traitées prises de rage pendant le traitement. 


VoLvENDEY (12 ans; de Beni-Saf, Algérie). Mordu par un chien, le 
28 août 1890, à la lèvre inférieure qui porte deux morsures profondes, 
et à la Joue gauche, sur laquelle on compte plusieurs morsures super- 
ficielles. Aucune de ces blessures n’a été cautérisée. L'animal mordeur 
a élé reconnu enragé par M. Gorce, vétérinaire. 

Volvendey a été mis en traitement le 7 septembre (neuf jours après 
la morsure). Les premiers signes de rage se sont montrés le 24 sep- 
tembre; il a succombé à l’hôpital Necker, le 28 septembre. 

Domexecx Jean (7 ans; à Ille, Pyrénées-Orientales). Mordu par un 
chien, le 6 septembre : 1° à la joue droite, qui porte sept morsures dont 
deux très pénétrantes; 2° à la lèvre supérieure (une morsure péné 
trante) ; 39 à l’arcade sourcilière gauche (une morsure pénétrante). 
L'animal mordeur a été reconnu enragé par M. Volète, vétérinaire à 
Perpignan. 

Mis en traitement le 10 septembre, Domenech a été pris de rage le 
28 septembre ; il a succombé à l'hôpital des Enfants le 2 octobre. 

VinaLou, Sébastien (45 ans; à Ille). Mordu par le même chien que 
le précédent, le 6 septembre : 1° au nez, qui porte une morsure pro- 
fonde et plusieurs autres superticielles; 2° à la lèvre supérieure, une 
morsure pénétrante sur la muqueuse; 3° au bras gauche, deux morsures 
pénétrantes situées à la partie moyenne; les habits ont été déchirés. 

Mis en traitement le 10 septembre, Vidalou a été pris de rage le 
29 septembre et a succombé à l’hôpital Necker le 3 octobre. 

La cautérisation des blessures avait été faite au fer rouge 56 heures 
après la morsure. 

Trois autres personnes mordues par le même chien, dont une griè- 
vement à la figure, ont été traitées et sont en bonne santé. 
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STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PRÉVENTIF DE LA RAGE. — SEPTEMBRE 1890. 
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4. La colonne À comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 123 fois; chats, 
16 fois ; ânes, 2 fois. 


Le Gérant : G. Masson. 


Sceaux. — Imprimerie Charaire et fils. 
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SUR L’ANTAGONISME 
ENTRE LES BACILLES DU CHARBON ET CEUX DU PUS BLEU 


Par LE Dr N. BLAGOVESTCHENSKY, DE SAINT-PÉTERSBOURG. 


(Travail du laboratoire de M. Metchnikoff, à l'Institut Pasteur.) 


On peut considérer actuellement comme bien établi le fait 
de l’abolition de l’action pathogène de certains microbes, aboli- 
tion produite par la présence d’autres bactéries. 

M. Pasteur ' a déjà remarqué que les bactéries charbon- 
neuses, inoculées simultanément avec d’autres bactéries, ne se 
développent pas dans le corps de l’animal et ne provoquent pas 
chez lui de charbon, et il en concluait, dans sa vue large des 
choses, que « tous ces faits autorisent peut-être les plus grandes 
espérances au point de vue thérapeutique ». L'étude systéma- 
tique de cette question est pourtant récente et due principale- 
ment à l'initiative d'Emmerich*, qui, sur des lapins, a mis le 
streptocoque de l’érysipèle en présence de la bactéridie charbon- 
neuse; à cet effet, dans une première série d'expériences, il 


4. Études sur la maladie charbonneuse. Compt. rend. Acad. Sciences, 1871, 
#95, p: 107. 
2. La guérison du charbon. Arch, f. Hygiene, t. VI, p. 442. 
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infectait préalablement les animaux avec le streptocoque de 
Pérysipèle avant de leur faire les inoculations de bactéries 
charbonneuses. Dans une autre série, il introduisait sous la 
peau des animaux, qui présentaient déjà les symptômes caracté- 
ristiques de l'infection charbonneuse, une culture sur bouillon 
du streptocoque de l’érysipèle. Dans une troisième série, il a 
étudié l'influence d’une culture du streptocoque de l’érysipèle 
introduite dans le tissu cellulaire sous-cutané au point mème 
où s'était déjà formée l'infiltration caractéristique du charbon. 

La dernière série de ses expériences se rapporte aux résultats 
qu'on obtient en introduisant une culture de streptocoque dans 
l'appareil circulatoire des animaux atteints du charbon. 

De toutes ces recherches, Emmerich arrive à conclure que le 
streptocoque de l’érysipèle s'oppose au développement des bac- 
téridies, puisqu'il est arrivé de cette façon à empêcher, chez un 
grand nombre d'animaux, l'infection charbonneuse de se pro- 
duire, et à sauver ceux des animaux qui présentaient déjà les 
signes caractéristiques de l'infection charbonneuse. 

MM. Watson-Cheyne'et Pavlovsky* ont, d'une façon générale, 
confirmé les faits mis en évidence par Emmerich. Le premier 
de ces auteurs introduisait dans l'appareil circulatoire des 
lapins une culture de bactéridie charbonneuse, et faisait immé- 
diatement suivre cette injection d’une autre contenant une 
culture du streptocoque de l’érysipèle. Les animaux tombaient 
malades, mais se rétablissaient au bout d'un certain temps. 
M. Pavlovsky a démontré en plus que d’autres bactéries, comme 
la bacille de Friedlander, ou le micrococcus prodigiosus, sont aussi 
capables de contrecarrer l’action pathogène des bacilles du 
charbon. 

M. Bouchard a démontré que les bacilles du pus bleu possé- 
daient la même propriété. M. Frendeureich* a entrepris une série 
d'expériences sur des lapins et des cobayes qui présentaient déjà 
l'infection charbonneuse aux différents stades de son dévelop- 
pement ; il inoculait à ces animaux des cultures pures et des 


4. London Medical Record, 1887. 

2, De la guérison du charbon par les bactéries et de la manière d’être du charbon 
dans l'organisme. Virchow’s Archiv., 4887, t. CVIXI, p. 494. 

3. Comptes rendus Ac. des Sc., avril 4888. 

4. Sur l’action du bacille pyocyanique sur la bactéridie charbonneuse, Annales 
de micrographie, 1889, no 10. 
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cultures stérilisées du pus bleu. En se basant sur ces recherches, 
il arrive à la conclusion que l'influence du bacille pyocyanique 
se manifeste chez ces animaux par un ralentissement de l’évolu- 
tion de l'infection charbonneuse. 

MM. Guignard et Charrin' ont examiné, sur des cobayes, 
l’action des cultures mélangées du charbon et du pus bleu. Ils 
ont trouvé que la virulence des bactéridies diminue considérable- 
ment au bout d’un certain temps, et que, bien que les animaux 
périssent, la survie est notablement augmentée. 

MM. Woodhead et Cartwright Wood? ont étudié, dans leurs 
expériences sur des animaux, l’action des cultures stérilisées du 
pus bleu sur l’évolution du charbon; ils iutroduisaient sous la 
peau des animaux, infectés préalablement de charbon, des cul- 
tures stérilisées du pus bleu. Ils sont arrivés à arrêter, de cette 
façon, le développement fatal du charbon, et un certain nombre 
d'animaux se rétablissaient. 

M. Bouchard*, après avoir reproduit les expériences des 
auteurs précédents, est toutefois arrivé à des conclusions diffé- 
rentes. Ce savant, sans nier une certaine influence des cul- 
tures stérilisées du pus bleu sur le ralentissement de l’évolution 
du charbon, n'a pourtant jamais vu les animaux guérir d’une 
facon définitive. 

Parcontre, M. Buchnert, qui a examiné l’action des cultures 
stérilisées du bacille de Friedlaender sur l'évolution du charbon, 
est arrivé à des conclusions qui confirment pleinement les résul- 
tats obtenus par MM. Woodhead et Cartwright Wood. Ila de plus 
remarqué que, sous ce rapport, l'action des cultures stérilisées 
du bacille est sensiblement plus forte que celle des cultures non 
stérilisées du mème microorganisme. 

Si, d'une façon générale, on admet comme démontré le fait 
de l’action thérapeutique des bactéries, il est nécessaire de se 
demander par quel mécanisme ces bactéries exercent cette action 
réciproque les unes sur les autres. Y a-t-il une influence directe 


1. Action du bacille pyocyanique sur la bactéridie charbonneuse : Comptes rendus 
Acad. Sc., avril 1889. 

2. De l’action antidotique exercée par les liquides pyocyaniquessur le cours de 
la maladie charbonneuse. C. R. Ac. Se., t. CIX, n° 26, 1889. 

3. Action des produits secrétés par les microbes pathogènes. Paris, 1890. 

4. Sur l'infection charbonneuse et la fièvre aseptique. Berl. klin, Wochenschr., 
ne 18, 1890. 


6y2 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


d'une espèce de bactérie sur l’autre, ou bien l'organisme infecté 
intervient-il lui-même dans le procès ? 

MM. Emmerich et Freudenreich admettent la dernière expli- 
cation, car, d’après leurs recherches, le streptocoque de l'érysipèle 
et le bacille du pus bleu n’empêchent pas le développement des 
bactéridies charbonneuses dans les cultures artificielles, où tous 
les trois poussent fort bien les uns à côté des autres. L'obstacle 
que ces microbes opposent au développement du charbon dans 
l'organisme, s’expliquerait parfaitement, si l'on admettait qu'ils 
exercent une action excitante sur les cellules des tissus. 

M. Charrin', qui a examiné celte question au point de vue 
de l’antagonisme qui existe entre les bacilles du pus bleu et 
les bactéridies charbonneuses, est arrivé à conclure que le 
premier, le bacille pyocyanique, « atténue la bactéridie charbon- 
neuse en sécrétant des substances nuisibles pour elle, mais qu'il 
l’atténue également en épuisant les milieux nutritifs ». Dans 
l'organisme, cette atténuation facilite peut-être l’activité des 
phagocytes, activité à laquelle viendraient ajouter encore 
d’autres facteurs qui, jusqu’à présent, ont échappé à l’attention 
des observateurs. 


Il 


Pour élucider d’une façon plus précise ce rôle thérapeutique 
du microorganisme, nous avons entrepris, sous la direction de 
M. Metchnikoff, des recherches spéciales qui se rapportent plus 
particulièrement à l’action qu'exerce, sur le bacille du charbon, 
le bacille pyocyanique, c’est-à-dire le microbe le mieux étudié 
au point de vue de l’antagonisme des bactéries. 

Pour circonscrire plus étroitement la question, nous avons 

fait les inoculations de ces deux microcrganismes dans la 

chambre antérieure de l’œil des lapins et des cobayes, afin de 
pouvoir suivre avec plus de facilité, dans cette région, la marche 
des phénomènes. ; 

Nous avons inoculé, pour ces expériences, onze lapins, dont 
chacun a reçu, dans la chambre antérieure de l'œil, simultané- 


1. Maladie pyocyanique, p. 11S, 1889. 
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ment, la valeur de ce qui peut tenir sur une anse de platine, de 
deux cultures récentes du même âge, sur gélose, l’une de char- 
bon, l’autre de bacilles du pus bleu. L'œil étant maintenu à 
découvert par le blépharostat de Kelley, on faisait avec le cou- 
teau de Graefe une incision large de 1" à 1°%5, par laquelle 
on introduisait l’anse de platine, et, pour éviter toute infection 
secondaire, l’œil en expérience était lavé deux ou trois fois par 
jour avec de l’eau distillée, ce qui assurait, autant que possible, 
la propreté de la muqueuse conjonctivale. 

Les lésions locales sont, au point de vue anatomo-patholo- 
gique, à peu près les mêmes chez tous les animaux. Déjà, pen- 
dant les premières heures qui suivent l’inoculation, la sécrétion 
de la conjonctive devient pius abondante; les vaisseaux de la 
muqueuse s'injectent fortement et prennent une coloration 
rouge intense. Au bout de 12 heures, le segment supérieur 
de la chambre antérieure devient trouble, d’un gris sale ; au bout 
de 24 heures, les sécrétions de la conjonctive deviennent plus 
prononcées ; la pupille est à peine visible, la chambre antérieure 
étant presque entièrement remplie d’exsudat. Au bout de 
48 heures, on ne trouve pas de modification dans les phéno- 
mènes qui viennent d'être décrits, seulement il est absolument 
impossible de distinguer la pupille et l'iris. Au bout de 72 heures, 
l'hypopion est encore plus prononcé, et en même temps on 
trouve chezquelques animaux un œædème sur la conjonctive de la 
paupière supérieure. Les sécrétions paraissent moins abondantes. 
Au bout de 96 heures, la cornée commence à prendre une teinte 
mate, tout en conservant sa forme normale. A partir de ce 
moment, la sécrétion de la conjonctive commence à diminuer, 
et la tuméfaction à disparaître. Au bout de 120 heures, la 
sécrélion anomale de la conjonclive se tarit. 

Tandis que chez quelques animaux on observait le dévelop- 
pement d'une panophtalmie, chez d’autres la chambre anté- 
rieure perdail sa forme habituelle à la suite de l’affaissement de 
la cornée; les processus inflammatoires diminuaient d'intensité, 
et le globe oculaire commençait à s’atrophier. D'une facon géné- 
rale, chez presque tous les animaux soumis à nosexpériences, on 
pouvait constater, vers la fin de la seconde ou au commencement 
de lä troisième semaine, une atrophie totale du globe oculaire. 

Pour l'étude, on prélevait une certaine quantité d'humeur 
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aqueuse, à l’aide d’une pipette en verre, dont les extrémités 
étaient effilées en tubes capillaires, et qu'on n’introduisait, à 


travers l’incision de la cornée, dans la chambre antérieure de: 


l'œil, qu'après lavoir préalablement stérilisée. 

Tant que cela a été possible, on a procédé de cette manière, 
et nous avons pu ainsi retirer du liquide au bout de 6, 12, L8, 
24, 36, 48, 72, 96, 120 et même 135 heures après l’inoculation. 

De cette humeur aqueuse, une partie était déposée sur une 
lamelle de verre, et l’autre partie servait pour ensemencer soit de 
la gélatine versée ensuite dans un cristallisoir de Petri, soit de 
la gélose renfermée dans des tubes. Dans ce dernier cas, l’ense- 
mencement se faisait en stries. Grâce à ce procédé, nous étions 
en possession d’un double contrôle 

La couche mince d'humeur aqueuse, desséchée sur la lamelle 
de verre, servait à faire une préparation qu’on colorait avec une 
solution aqueuse " bleu méthyle, et qu’on examinait avec le 
microscope Zeiss À = ou 22. Cet examen a permis de constater 
les faits que voici. 

Dans l'humeur aqueuse recueillie au bout de 6 heures, on 


trouve une masse de leucocytes ; les bactéridies charbonneuses. 


et les bacilies pyocyaniques sont bien colorés ; par places, on 
trouve des phagocytes qui renferment déjà une et parfois deux 
bactéridies. 


Au bout de 12 heures, les leucocytes sont devenus plus nom- : 


breux, mais l’activité des phagocytes paraît égalementaugmentée, 
et on en trouve qui renferment 2 ou 3 bactéridies. Quant aux 
bacilles pyocyaniques, ils sont libres et entourent les leucocytes 


et les bactéridies. Au bout de 18 à 24 heures, on trouve déjà des 


phagocytes qui paraissent comme bondés de bactéridies, et quel- 
quefois comme crevés, sans avoir pu conserver leur forme. 

Au bout de 36 à 48 heures, les bactéridies commencent à se 
modifier, elles deviennent comme cassées, granuleuses, et leurs 
fragments sont situés dans les phagocytes qui les ont absorbées. 
Les bacilles du pus bleu sont, comme auparavant, libres et en 
grand nombre. Au bout de 12 à 96 heures, il devient déjà diffi- 
cile de découvrir, sur les préparations, des bactéridies, qui du 
reste ne conservent plus leur forme régulière ; de plus elles se 
colorent mal et leurs contours restent pales 


À partir de ce moment, les phagocytes commencent à absorber . 


SUR L'ANTAGONISME, ETC. 695 


-es bacilles pyocyaniques dont ils sont quelquefois fittéralement 
remplis. Dans un seul cas seulement nous avons pu trouver 
encore des bactéridies, 115 heures après l’inoculation ; aussi nous 
croyons-nous autorisé à considérer cet espace de temps comme 
l’extrème limite de la survivance des bactéridies charbonneuses ; 
quant aux bacilles pyocyaniques, nous en trouvions encore 
135 heures après l'inoculation, c'est-à-dire presque jusqu'au 
moment où le globe oculaire commençait à s'atrophier. 

Sur 11 lapins inoculés (voy. l'Annexe 1), 3 sont morts, 
l'un au bout de 70 heures, l’autre au bout de 120, le troisième au 
bout de 7 jours ; nous n’avons pu obtenir des cullures de bacille 
pyocyanique qu'avec les organes du troisième lapin. Quant aux 
cultures de charbon, il était impossible d’en obtenir avec les 
organes d'aucun de ces lapins. 

8 lapins ont survécu, et un à deux mois après l'inoculation 
ils ont été examinés au point de vue de l’immunité. Sur ces 
8 lapins, un seul a pu supporter une nouvelle infection charbon- 
neuse, les autres ont succombé. 

4 lapins témoins, inoculés en même temps que les lapins 
qui nous ont servi pour les expériences précédentes, avec la 
même quantité de la même culture charbonneuse, ont tous 
succombe au charbon dans les espaces de temps respectifs de 
58 heures, 65 heures, 65 heures et 6 jours après l’inoculation. 

Sur 6 cobayes inocuiés dans l'œil de la même façon que 
les lapins, 3 ont succombé à la maladie pyocyanique, le pre- 
mier au 4° jour après l’inoculation, le second au 5°, le troisième 
au 8. Pas un n’a présenté de symptômes de charbon. 

3 ont survécu à l'inoculation, mais inoculés encore une 
fois, un à deux mois après les premières expériences, ils ont 
tous succombé au charbon dans les espaces de temps respectifs 
de 36 heures, 42 heures et 46 heures. 

Cette série d'expériences permet la conclusion suivante : 
L'inoculation simultanée dans l’œil des bacilles pyocyaniques et des 
bactéridies, s'oppose dans la grande majorité des cas au développement 
de ces dernières, sans toutefois rendre Les animaux, à quelques excep- 
tions très rares près, réfractaires à une infection charbonneuse ulté- 
rieure. 

Dans une autre série d'expériences portant sur 5 lapins 
(voy. l'annexe 2), les cultures de bacille pyocyanique et de charbon 
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furent introduites non pas toutes les deux dans le même œil, 
mais séparément chaque culture dans chaque œil. 3 de ces ani- 
maux ont succombé au charbon, l’un 54 heures, l’autre 78 heures 
etle troisième 65 heures après l'inoculation. Le quatrième a 
succombé le 5° jour, le cinquième 72 heures après l’inoculation, 
tous les deux à la maladie pyocyanique, bien qu’on ait trouvé 
dans certains organes des bactéridies dégénérées. Ces expériences 
démontrent que les bacilles pyocyaniques, inoculés à une certaine dis- 
tance des bactéridies, exercent sur ces dernières une action beaucoup 
moins intense. 

Pour pénétrer un peu plus avant dans le mécanisme de 
ces phénomènes, nous avons introduit, chez 4 lapins, dans 
l'œil, un fil de soie chargé de spores de charbon et enduit par- 
dessus d’une culture (de # jours) sur gélose de bacilles pyocya- 
niques (v. Ann. 3). L'examen de ces fils, retirés 24 heures après 
l'introduction, a montré l'absence de tout bourgeonnement des spores 
de bactéridies. Ges expériences montrent d’une façon nette que la 
présence des bacilles pyocyaniques exerce une action directe 
très marquée sur le développement ‘du charbon, puisque les 
spores charbonneuses (comme le démontrent les expériences 
nombreuses de M. Metchnikoff), introduites dans l'œil des 
animaux même réfractaires, s’y développent facilement. Nous 
devons encore ajouter que les fils, retirés de l’œil, étaient ensuite 
mis dans du bouillon afin de voir si les spores qui se trouvaient 
sur ces fils étaient susceptibles de développement. Or, dans tous 
ces cas, on constatait très nettement, 24 heures après, un déve- 
loppement considérable des bactéridies charbonneuses. 


II 


Nous avons vu dans le chapitre précédent que les bacilles du 
pus bleu n’ont d'action sur les bactéridies que lorsqu'ils sont 
dans leur voisinage immédiat. Cette conclusion est appuyée par 
des expériences d’inoculation des deux bacilles dans le sang 
(Ann. n° 4). En injectant dans la veine de l'oreille de 4 lapins, 
1° de culture récente de pus bleu, elaussitôt après Lee de culture 
de bactéridies, j'ai obtenu une infection mixte, qui faisait suc- 
comber ces animaux après 2, 4 et 5 jours. 
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Les préparations et les culturesfaites avec les organes démon- 
trèrent que les bacilles du pus bleu étaient concentrés dans leur 
lieu de prédilection, les reins, et les bactéridies surtout 
dans la rate. Le procès morbide a été ralenti, mais le charbon 
n'a pas été arrêté, ce qui démontre que, dans l’antagonisme des 
deux espèces de bacilles dans l'organisme, l'influence du bacille 
du pus bleu ne se manifeste sur lés bactéridies que lorsqu'elle 
est directe. 

Afin de déterminer plus exactement le rôle des bacilles du 
pus bleu dans ces phénomènes d’antagonisme, j'ai fait, à l'exemple 
de plusieurs de mes prédécesseurs, une série d’expériences d’ino- 
culation de bactéridies et ‘de cultures stérilisées du pus bleu. 

J'ai commencé par faire ces inoculations dans la chambre 
antérieure de l'œil. (Anu. n° 5.) 

Pour cela, on aspirait à l’aide d’un tube stérilisé une quantité 
suffisante d'humeur aqueuse, et on injectait de suite, par l’orifice 
d'extraction, et cour sur coup, deux à trois gouttes d’une culture 
stérilisée de pus bleu dans du bouillon, et la même quantité 
d'une culture charbonneuse à peu près du même âge. Sur plu- 
sieurs lapins de la mème série, cettte culture charbonneuse a été 
remplacée par un fil de soie chargé de spores de charbon. 

Sur 8 lapins ainsi traités, 7 sont morts du charbon, ce 
qui prouve que la culture du bacille du pus bleu n'avait pas 
empêché le développement des bacilles charbonneux ni la ger- 
mination de leurs spores. Un seul lapin, mort le 5° jour, ne 
présentait pas les symptômes du charbon. 

6 autres lapins (v. les Annexes 6 et 7) ont reçu sur le même 
point du corps, par voie d'injection sous-cutanée, et simultané- 
ment, ! à 2° de culturestérilisée du pus bleu et autant d’une cul- 
ture du bacille du charbon dans du bouillon; un seul de ces 
lapins succomba le 23° jour, et de plus sans symptômes charbon- 
neux, tandis que tous les autres résistèrent. Les cultures stéri- 
lisées du pus bleu sont donc en étal d’entraver le développement 
des bactéridies injectées au même point. On injecta alors, sous la 
peau de l’abdomen de 6 autres lapins, 1° de culture charbon- 
neuse, et ensuite, autour du point d'injection, à la distance d’un 
centimètre, on fit des inoculations de 1/2 jusqu’à 1°°de culture sté- 
rilisée du pus bleu dans du bouillon. Ces dernières inoculations 
furent répétées toutes les 24 heures pendant 4 à 5 jours. Sur ces 
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lapins, # résistèrent tandis que les 2 autres, ainsi que le témoin, 
inoculé par le charbon seul, succombèrent ‘. L'immunité des 
9 lapins qui avaient ainsi résisté à l’inoculation mixte du bacille 
du pus bleu et du charbon fut éprouvée, de un mois à un mois 
et demi après la première expérience, période après laquelle 
les animaux avaient augmenté de poids. L'injection fut faite 
sous la peau de l'abdomen avec une émulsion d'organes d’un 
cobaye, mort 36 heures après l’inoculation du charbon. De ces 
9 lapins, 4 résistèrent, tandis que 5 succombèrent au charbon. 

Ce résultat diffère beaucoup de celui que nous avons obtenu en 
essayant l'immunité des lapins ayant résisté à l’inoculation mixte 
de charbon et de cultures vivantes du pus bleu : ceux-ci avaient 
succombé, dans la proportion de 10 sur 11, à l'inoculation 
d’épreuve. lei, 4 sur 9 ont résisté. La culture stérilisée du ba- 
cille du pus bleu influence donc le développement des bactéridies 
à un degré plus faible que la culture vivante, et leur permet de 
produire un plus haut degré d'immunité. 

On soumit, dans une autre série d'expériences, 4 lapins 
à des injections réitérées de cultures stérilisées du pus bleu; 
2 de ces lapins en reçurent 8‘, et 2, 16%. Après la dernière 
injection, ces lapins furent inoculés sous la peau avec une cul- 
ture charbonneuse sur gélose. Tous ces lapins succombèrent au 
charbon : 2 après 70 et 73 heures.let 2 (un de chaque paire) après 
10 et 11 jours. 

En résumé, les bacilles stérilisés du pus bleu peuvent donc 
influencer à un certain degré le développement des bactéridies, 
conformément aux assertions de MM. Wood et Woodhead. Mais 
cela exige une grande quantité de culture stérilisée; ainsi, dans 
les injections dans l'œil, où on ne peut introduire que des 
quantités minimes de ces cultures, les lapins succombent pres- 
que toujours au charbon. 


LV 


Après avoir constaté l’action directe des bacilles pyocya- 
niques sur les bactéridies introduites dans l’organisme, il était 


1. Un de ces lapins, inoculé avec une culture stérilisée du pus bleu, succomba 
au charbon seulement 3 semaines après l’inoculation. 
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nécessaire d'étudier l’antagonisme de ces deux bacilles en dehors 
de l'organisme pour voir s’il était vrai, comme l’admet M. Freu- 
denreich*, que les bacilles pyocyaniques n’exercent pas, dans 
ces conditions, d'influence sur les bactéridies. 

Afin d'établir ce point, nous avons fait plusieurs séries d’ex- 
périences. Nous avons tenté d’abord des ensemencements des 
deux bacilles sur des plaques de gélose (cristallisoirs de Pétri), 
en traçant à la surface de la gélose deux diamètres perpendicu- 
laires: l'un avec un fil de platine chargé d’une culture de pus 
bleu, l’autre avec un autre fil enduit d’une culture de charbon. 
Sept cristallisoirs ainsi ensemencés sont portés dans la mème 
étuve, dont la température oscillait entre 33° ou 34°. Au bout de 
24 heures on retire le cristallisoir n° 1, et on constate que les 
deux espèces de bacilles se sont développées d’une facon nor- 
male. 

Après 48 heures, on examine le cristallisoir n° 2. Presque par- 
tout,sur tous les points de la surface, la couche de gélose présente 
des reflets vert tendre. La strie formée de culture de charbon est 
comme bordée par les cultures de pus bleu. On prend sur une 
lamelle l’empreinte du point d’intersection des deux stries d’où 
sont parties les cultures, et, en faisant avec cette lamelle une 
préparation colorée, on y trouve un développement rapide et con- 
sidérable de bacilles pyocyaniques, tandis que les bactéridies, à 
peine plus nombreuses que sur les préparations identiques faites 
avec le cristallisoir n° 1, n’en présentent pas moins un aspect 
absolument normal. 

Au bout de 72 heures, le cristallisoir n° 2 présente sur toute 
sa surface une coloration verte. Au point d'’intersection des cul- 
tures, celles du pus bleu paraissent former une couche plus 
épaisse, de sorte qu’à ce niveau on distingue à peine les stries. 
Sur les préparations colorées faites avec cette région de ja cul- 
ture, on trouve presque partout des bacilles pyocyaniques: en 
même temps les bactéridies paraissent avoir perdu leur confor- 
mation normale : quelques-unes ne sont colorées qu'à moitié, 
d’autres paraissent déchirées, d’autres encore renferment une 
masse granuleuse, inégalement distribuée le long d’une même 


1. Antagonisme des bactéries, Annales de l’Institut Pasteur, t. I, n° 4, 1888. — 
De l’antagonisme des bactéries. Annules de micrographie, t. II, n° 1, 1889. 
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ligne. Toutes ces modifications témoignent nettement de létat 
de dégénérescence dans lequel se trouvent les bactéridies. 

Mais il n'en est pas de même des cultures prises le long de 
la strie ensemencée avec du charbon : dans ces cultures, toutes 
les bactéridies ont conservé leur aspect et leur configuration 
normale. 

C’est donc à partir du 3e jour que les bacilles pyocyaniques 
commencent à étouffer le développement normal des bactéridies 
dans les cultures. 

L'examen du cristallisoir n° 4 est fait au bout de 96 heures. 

Sur Îles préparations faites avec les cultures prises au point 
d’entrecroisement, on trouve presque exclusivement une quan- 
tité considérable de bacilles pyocyaniques, et par place quelques 
débris de bactéridies. À partir du point d’entrecroisement jus- 
qu'au milieu de la strie, les bactéridies commencent également à 
dégénérer, et ce n’est qu'aux extrémités de la ligne de culture 
qu'on trouve des bacilles du charbon ayant conservé leur struc- 
ture normale. Toute la surface de la couche de gélose présente 
une coloration franchement verte. 

Au bout de 120 heures on examine le cristallisoir n° 5. La 
surface des cultures commence à se dessécher ; la coloration est 
franchement verte. Les cultures de charbon n'existent qu'aux 
extrémités des stries, où elles sont entourées d’une bordure for- 
mée par les cultures de pus bleu. Sur les préparations colorées 
de cultures prises au point d'intersection, on ne trouve que des 
bacilles pyocyaniques, et on constate l’absence totale des bacté- 
ridies. La dégénérescence de ces dernières est très manifeste tout 
le long des stries. Sur les extrémités, où on trouve une quantité 
considérable de bacilles pyocyaniques, les bactéridies .ont con- 
servé leur conformation normale. 

Le cristallisoir n° 6 est examiné au bout de 144 heures. La 
surface des cultures est sèche, de sorte qu'il était assez difficile 
d'obtenir l'empreinte du point d’entrecroisement. Aux: extré- 
mités de la strie formée par les cultures de charbon, on cons- 
tate le commencement de la dégénérescence des bactéridies, 
toutefois on observe encore la formation de spores. Ur certain 
nombre de bactéridies se colorent encore bien et conservent leur 
configuration normale. Les bacilles du pus bleu sont, comme 
toujours, en quantité considérable. 
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Au bout de 168 heures, la couche de gélose contenue dans le 
cristallisoir n° 7 parait imbibée, dans toute sa profondeur, d’une 
couleur vert foncé. La surface des cultures est tellement sèche 
qu'il a été impossible d'avoir une empreinte sur la plaque de 
verre. Sur les préparations de culture de charbon, prises aux 
extrémités de la strie avec un fil de platine, et délayées dans de 
l’eau distillée sur la lamelle de verre, on trouve une dégénéres- 
cence très avancée des bactéridies, dont quelques-unes ont eu le 
temps de donner lieu à la formation de spores, bien qu’en quan- 
tilé peu considérable. Quant aux bacilles pyocyaniques, on en 
trouve partout des quantités considérables. 

Ces expériences, refaites plusieurs fois, ont toujours donné 
le même résultat. 

Elles démontrent donc que, même en dehors de l'organisme, les 
bacilles pyocyaniques exercent une action d'arrêt très marquée sur 
le développement des bactéridies. 

Dans la série d'expériences qui suit, les cultures étaient pla- 
cées sous des cloches, dans la chambre humide. Ce qui nous a 
frappé dans le développement des cultures de ces deux bacilles 
placées dans la chambre humide, dans une goutte suspendue, 
c’est que la simple existence des bacilles pyocyaniques à côté des 
bactéridies paraissait déjà exercer une influence fâcheuse sur le 
développement de ces dernières. Aïnsi, nous avons remarqué 
qu’en plaçant tout près de la culture de pus bleu, une goutte de 
bouillon contenant des morceaux de fil de soie chargé de spores, 
ces spores, très souvent, nese développaient pas en bactéridies, 
tandis que dans les gouttes suspendues de bouillon, contenant 
du même fil de soie chargé de spores, mais mises dans une 
chambre humide où il n’y avait pas de bacilles pyocyauiques, on 
trouvait toujours un'‘développement abondant de bactéridies. 

Ce phénomène bien constaté m'a conduit à étudier pas à 
pas l'influence des cultures stérilisées de pus bleu sur le déve- 
Joppement des spores de charbon. 

En suivant comparativement, sur des gouttes pendantes por- 
tées par des lamelles excavées et placées côte à côte dans une 
même chambre humide, le développement de spores charbon- 
neuses placées tantôt dans des cultures stérilisées inégalement 
vieilles de bacilles de pus bleu, tantôt dans du bouillon pur, on 
pouvait se rendre compte de l'influence des cultures stéri- 
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lisées de pus bleu sur le développement des spores de charbon, 
à commencer par les cultures de pus bleu âgées de 12 heures 
jusqu'aux cultures âgées de 6 semaines. 

Si l’on se rapporte à l’annexe 9, on voit que les cultures 
jeunes de pus bleu n’exercent pas la moindre influence sur le 
développement des spores. Avec les cultures plus âgées on cons- 
tate des oscillations : tantôt les spores ne se développent pas du 
tout, tantôt elles se développent, mais d’une façon très peu mar- 
quée. Quand les cultures sont âgées de 5 semaines ou encore 
plus vieilles, l'influence du pus bleu sur le développement des 
spores diminue notablement, tandis que, dans ce cas, on observe 
presque toujours la transformation des spores en bactéridies. 
Chaque fois que les spores ne présentaient pas de développe- 
ment normal dars la goutte contenant les cultures stérilisées, 
le fil de soie était transporté sur du bouillon, où ii donnait tou- 
jours lieu au développement des bactéridies. 

On voit donc que les résultats de nos expériences diffèrent 
notablement de ceux obtenus par M. Freudenreich. Les diffé- 
rences s'expliquent par ce fait que cet auteur prenait des cultures 
vieilles de 3 à 6 semaines, et les filtrait avant de les soumettre 
à l'expérience. 

C’est que la filtration, en retenant les bacilles qui certaine- 
ment renferment les produits les plus actifs de leurs échanges, 
affaiblit plus les propriétés du liquide que la stérilisation. 

Pour le montrer, je filtrais d’un côté sur le filtre Chamber- 
land, et je stérilisais de l’autre, des cultures du bacille du pus bleu 
dans du bouillon; puis je répartissais ces liquides, par portions 
de 3°, dans de petits tubes que j’ensemençais avec des fils de soie 
chargés de spores. Le liquide stérilisé avait une coloration verte, 
bien plus intense que le liquide filtré. Pour le contrôle, on ense- 
mençait des fils de soie chargés de spores, dans 3 de bouillon 
neuf contenus dans d’autres tubes. 

Ces expériences ont été faites avec des cultures de pus bleu 
vieilles de 8 jours, de 10 jours, de 2 semaines et de 3 semaines, 
et on a trouvé que, dans les cultures stérilisées, 1] n'y avait pas 
de développement de spores en bactéridies, même au bout de 
48 heures, tandis que, dans les cultures filtrées, les spores se 
sont bien développées, bien qu'en quantité moindre que dans le 


bouillon pur. 
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Pour établir encore plus solidement cette différence frap- 
pante dans le développement des spores du charbon, dans les 
cultures stérilisées et les cultures filtrées de pus bieu, nous avons 
recommencé ces essais en étudiant, en gouttes suspendues, la 
germination des spores dans ces deux sortes de liquides, obtenus 
par filtration ou stérilisation de cultures d’âges divers jusqu’à 
4 semaines inclusivement, M. Freudenreich s'étant servi de 
cnltures âgées de 3 à 6 semaines. 

Les réoultats obtenus dans ces nouvelles conditions d’expé- 
rience ont confirmé les données de la série précédente : dans les 
cultures stérilisées, les spores ne se développaient pas, tandis 
que dans les cultures filtrées on trouvait des bactéridies au bout 
de 24 heures. 

Enfin, en opérant sur des cultures stérilisées délayées les 
unes avec du bouillon pur, les autres avec de l’eau distillée, 
nous avons vu le développement se faire partout, mais être plus 
intense dans les premières que dans les dernières. 

Nous tenons à ajouter ici quelques expériences sur l'influence 
du pus bleu stérilisé sur le sang charbonneux. 

Une série de gouttes suspendues, faites avec le sang frais 
d'un cobaye mort du charbon en 38 heures, étaient placées 
sur des lamelles creuses, dont l’excavation contenait quelques 
gouttes de liquide, formé tantôt de bouillon pur, tantôt de 
cultures stérilisées du bacille du pus bleu. J'ai toujours vu, en 
présence de ces dernières, les bactéridies frappées de dégé- 
nérescence, tandis qu'elles restèrent normales en présence du 
bouillon. 

Il résulte de toutes ces expériences que le seul voisinage des 
produits de l'activité vitale des bacilles pyocyaniques, composés d'une 
sorte de substance volatile (en ouvrant ces chambres humides on 
était toujours frappé d’une odeur forte, désagréable), exerce une 
influence nuisible sur le développement des bactéridies. 

Il résulte très nettement de l'étude que nous venons de faire 
que dans l’antagonisme qui existe entre les bactéridies et les 
bacilles pyocyaniques, ces derniers paraissent être les plus forts 
aussi bien en dehors de l'organisme qu'à son intérieur. 

Leurs avantages dépendent de l’action directe de leurs pro- 
duits sur les bactéridies dont ils arrêtent l’activité physiolo- 


gique. 
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Bien que ce résultat soit ici des plus nets et des plus constants, 
il ne faudrait pas le généraliser et l'appliquer à tous les cas 
d'antagonisme entre d’autres espèces de bactéries dans l’orga- 
nisme, car il est très probable que ie procès ne se règle pas 
toujours de la même facon. 


En terminant ce travail, je tiens à exprimer ma vive recon- 
naissance à M. Metchnikoff pour les conseils qu'il n’a cessé de 
me prodiguer tout le temps que j'ai travaillé sous sa direction. 


ANNEXE N° 1. 


Introduction simullanée, dans la chambre antérieure de l'œil des animaux, de 
cultures du charbon et de cultures du pus bleu. 


Exp. I. — 20 janvier 90. Lapin, la température, de 3%,8 avant l’opé- 
ration, atteint le maximum de 40°,8, 23 heures après; diarrhée intense le 
3e jour; elle disparaît le 8&; commencement de l’atrophie du globe oculaire 
le 12 jour; la température redevient normale au commencement de la 
4e semaine. Le lapin a survécu. Perte de poids : 2605". 


Exp. II. — 24 janvier 90. Lapin qui a survécu. La température monte 
de 39,6 à 410,4, 48 heures après l'opération ; atrophie de l'œil au 
40e jour, rétablissement à la fin de la 3° semaine. Perte de poids : 320gr. 


Exe. II. — 31 janvier 90. Lapin qui a survécu. La température monte 
de 390,7 à 410,3, 42 heures après l'opération ; atrophie totale de l'œil le 
44° jour ; rétablissement au bout de 3 semaines. Perte de poids : 3008". 


Exe. VIII. — 13 février 90. Lapin qui a survécu. La température monte 
de 390,8 à 410,9, 47 heures après l'opération. Diarrhée de 48 heures, le 
4e jour. Atrophie de l'œil le 41€ jour; rétablissement vers la fin de la 4° se- 
maine. Perte du poids : 325er. 


Exp. XII. — 1° avril 90. Lapin mort en 70 heures. La température 
monte de 39,9 à #1°,30 heures après l'opération. Le second jour, diarrhée 
intense qui se continue jusqu'à la mort. A l'autopsie; rate normale, hypé- 
rémie et, par place, petites suffusions sanguines de la muqueuse intes- 
tinale. Les autres organes ne présentent pas de modifications apparentes. — 
L’ensemencement des milieux nutritifs, fait avec les organes 48 heures après 
la mort, à une température de 33°, ne donne pas lieu au développement des 
cultures; sur les préparations microscopiques, faitesavec les mêmes organes, 
on ne trouve ni bacilles pyocyaniques, ni bactéridies. 
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Exe. XIV. — {er avril 90. Lapin mort en 120 heures. La température 
monte de 40° à 41°,7, 60 heures après l'opération. Diarrhée sanguinolente 
incoercible au 2 jour, se continue jusqu'a la mort de l'animal. A l'autopsie: 
rate petite, anémiée; infarctus des poumons, particulièrement au niveau da 
lobe inférieur droit. Dans l'intestin, lésions de l’entérite, Foie, reinset cœur 
ne présentent pas de modifications apparentes. — L’ensemencement des 
organes sur de la gélose et sur du bouillon ne donne pas lieu, au bout de 
48 heures, au développement des cultures. Sur les préparations microsea-- 
piques faites avec les organes frais, on ne trouve ni bactéridies, ni baci!'Ires- 


pyocyaniques. 


Exe. XV. — {er avril 90. Lapin, qui a survécu. La température monte- 
de 39,9 à 410,7, 30 heures après l'opération. Commencement de l’atrophie- 
de l'œil le 42 jour, rétablissement vers la fin de la 5° semaine. Perte de 
poids : 345er. 


Exr. XVII — {er avril 90. Cobaye mort en 96 heures. Hypopion très 
marqué au bout de 48 heures. À l’autopsie: rate pelite, anémiée; pas de 
modifications dans les autres organes. Sur des préparations avec les 
organes frais, ni bactéridies, ni bacilles pyocyaniques. L’ensemencement 
des organes sur bouillon ou gélose ne donne pas lieu, au bout de 48 heures, 
au développement des bactéridies, mais à des cultures très riches de bacille 
pyocyanique. 


Exp. XVIIL. — {er avril 90, Cobaye qui a survécu, Commencement de 
l'atrephie de l'œil au 8 jour, rétablissement complet au bout de 2 semaines: 
Perte de poids : 45£r. 


Exe. XXVII. — Aer avril 90. Lapin mort au bout de 7 jours. La tempé- 
rature monte de 400 à 42,6, 26 heures après l'opération: elle est à 27° au 
Ge jour et à 360,2, au 7°. Paraplégie totale des extrémités postérieures, 
réflexes exagérés; opisthotonos au 5° jour. Paralysie des extrémités anté- 
rieures au 6° jour. Diarrhée. Perte de poids de 7008r. Amaigrissement rapide. 
— A l’autopsie : rate non hypertrophiée; hypérémie des poumons; foir,. 
reinset cœur ne présentent pas de modifications apparentes. Pas de lésions 
macroscopiques, ni dans le cerveau, ni dans la moelle. — L’ensemencement 
des organes sur gélose donnelieu au développement des cultures du bacilte- 
pyocyanique. 


Exe. XXVIII. — 2 avril 90. Lapin qui a survécu. La température monte 
de 390,9 à 42%, 28 heures après l'opération. Diarrhée insignifiante le 
2% jour; atrophie de l'œil au 15° jour. Perte de poids de 275%", redevenue- 
nulle à là fin de la 4° semaine. 


Exe. XXIX. — Lapin qui a survécu. La température monte de 39%,8 à 
419,3, 52 heures après l'opération. Panophtalmie très marquée, atrophie de- 
l'œil au 12° jour. Perte de poids de 2103", redevenue nulle au 3% jour. 

45 
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Exr. XXX. — 16 avril 90. Lapin qui a survécu. La température monte 
de 40° à 41°,3, 50 heures après l'opération. Diarrhée insignifiante le {tr jour. 
Atrophie de l'œil au 14° jour; rétablissement complet après 3 semaines. 
Perte de poids : 2955. 


Exe. XXXII. — 16 avril 90. Cobaye mort le 8 jour. Panophtalmie 
accompagnée de phénomènes très marqués. Perle de poids de 90sr. A l’au- 
topsie : rate petite, anémiée; foie et poumons ne présentent pas de modi- 
fications apparentes. Couche corticale des reins couverte de petits foyers 
suppurés, de la dimension d’un grain de mil. Sur les préparations faitesavec 
les organes frais, on ne trouve des bacilles pyocyaniques que dans les reins. 
L'ensemencement du rein a seul donné lieu au développement des cultures 
du bacille pyocyanique; l’'ensemencement d'autres organes est resté stérile. 


Exp. XXXIV. — 16 avril 90. Cobaye qui a survécu. Commencement de 
l'atrophie de l'œil au 9° jour. Perte de poids de 35s". Le poids redevient 
normal le 19° jour, et l'animal se rétablit. 


Exr. XXXV. — 16 avril 90. Cobaye qui a survécu. Commencement de 
l'atrophie de l'œil au 8° jour. Perte de poids 38sr. L'animal se rétablit en 
3 semaines. . 


ExPe. XXXVI. — 16 avril 90. Cobaye mort ea 3 jours. Perte de poids de 
58", — À l’autopsie : reins très hypérémiés et farcis de petits foyers puru- 
lents; rate petite et pâle. Les autres organes ne présentent pas de modifi- 
cations particulières. Sur les préparations faites avec les organes frais, on 
trouve des bacilles pyocyaniques seulement dans les reins. Dans des cultures 
sur gélose : bacille pyocyanique, quand l’ensemencement était fait avec des 
parcelles de reins et de poumons. L'ensemencement d’autres organes sur des 
milieux nutritifs à 33° (température du thermostat) reste stérile au bout de 
60 heures. 


EXPÉRIENCES DE CONTRÔLE. — #4 lapins, ayant reçu les 90 et 24% janvier, 
4er et 15 avril, dans la chambre antérieure de l'œil, une inoculation du 
virus charbonneux des séries d'expériences précédentes, meurent du charbon 
au bout de : 65 heures, 6 jours, 65 heures et 58 heures avec les symptômes 
du charbon, et des bactéridies dans tous les organes. 


ANNEXE No 2. 


Introduction simultanse des cultures de charbon ou de sang charbonneux 
dans un œil, et de cultures du bacille pyocyanique dans l'autre. 


Exp. IX. — 23 mars 90. Lapin mort en 54 heures. La température 
monte de 40° à 41,6, 30 heures après l'opération. A l’autopsie : rate 
hypertrophiée, de couleur foncée, Sur les préparations colorées, on trouve 
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des bacilles du charbon dans tous les organes. Dans les reins on trouve des 
bacilles pyocyaniques. 


Exp. X: — 23 mars 90. Lapin mort en 78 heures. La température monte 
de 39°,9 à 410,7, 32 heures après l'opération. Accélération de la respiration 
au bout de 48 heures. Appétit conservé jusqu'à la mort de l’animal. A l'au- 
topsie: rate hypertrophiée, friable. Hypérémie de la substance corticale des 
reins. Pas de modifications particulières dans les autres organes. Sur les 
préparations, on trouve dans tous les organes des bactéridies et des bacilles 
pyocyaniques. 


Exp. XI. — 98 mars 90. Lapin mort en 65 heures. La température monte 


de 39,9 à 41°9, 98 heures après l'opération. Accélération de la respiration 
au 2° jour. Mêmes lésions que dans le cas précédent. 


Exp. XII. — 28 mars 90. Lapin mort le 5° jour. La température monte 
de 40°,1 à 41°,5, 30 heures après l'opération. Mêmes phénomènes que dans 
le cas précédent. En plus, dans les reins, on trouve exclusivement des bacilles 
pyocyaniques. 


Exe. XVI — 31 mars 90. Lapin mort en 72 heures. La température 
monte de 40° à 41°,6, 26 heures après l'opération. L'infiltration est bien moins 
marquée dans l’œil où on a introduit les cultures de charbon que dans l’œil 
dans Jequel on a introduit les bacilles pyocyaniques. Les sécrétions de la 
conjonctive sont bien plus prononcées dans l'œil injecté avec du pus bleu 
que dans celui où se trouvent les cultures de charbon. Accélération de la 
respiration au 2° jour. À l’autopsie : rate considérablement hypertrophiée; 
son parenchyme est friable, de couleur rouge bleu foncé, Reins hypérémiés. 
Sur les préparations faites avec les organes frais, on trouve partout des 
bactéridies et des bacilles pyocyaniques. L’ensemencement des organes, fait 
dans toutes ses expériences (5), a donn: lieu au développement des cultures 
de bactéridies et de bacilles pyocyaniques. 


ANNEXE N° 35. 


Introduction dans la chambre antérieure de L'œil de spores charbonneuses 
el de cultures sur gélose du bacille pyocyanique. 


À. Introduction simultanée — B. Introduction des spores charbonneuses 
6 heures après celle du baeille. — C. Introduction des spores du charbon 
10 heures après celle du bacille. 


Exp. V. À. — à février 90. Lapin mort le 6e jour. La température monte 
de 39, 8 à 42° le 5e jour après l'opération. Le fil de soie est retiré au bout 
de 24 heures: pas de développement des spores. A l’autopsie : foyers hémor- 
ragiques étendus dans les poumons ; foie et rate hypérémiés; hypérémie 
intense des reins. Sur les préparations microscopiques, on ne trouve pas de 
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bactéridies dans les organes, mais une grande quantité de bacilles pyocya- 
niques. L’ensemencement des organes, particulièrement des reins, donne 
lieu au développement exclusif des bacilles pyocyaniques. 


Exr. VI. À. — 8 février 90. Lapin mort après 5 semaines. La tempéra- 
ture monte de 3%,7 à 41° après 96 heures. Le fil de soie est retiré au bout 
de 24 heures. Pas de développement des spores.(Le fil mis dans du bouillon, 
et laissé pendant 24 heures à la température de 33°, donne lieu au dévelop- 
pement considérable des spores.) A partir du 5° jour, diarrhée et commen- 
cement de paralysie, qui deviennent de plus en plus prononcées jusqu'à la 
mort de l'animal. Amaigrissement notable. Perte de poids de 980 grammes. 
A l’autopsie : rate petite, pâle; pas de modifications apparentes dans les 
poumons, le cœur et le foie ; dans les reins, un semis de petits foyers puru- 
lents. L'ensemencement donne lieu au développement du bacille pyocyanique. 


Exe. VI bis. B. — 8 février 90. Lapin qui a survécu. La température 
monte de 39,9 à 41,1, 68 heures après l'opération. Le fil de soie est retiré 
au bout de 19 heures. Les spores ne se sont pas développées. Le lapin est 
atteint d'infection pyocyanique. Atrophie de l'œil au 14e jour. L'animal a eu 
longtemps de la fièvre ;s’est complètement rétabli vers la fin de la 3° semaine. 


Exp. VII. C. — 2 février 90. Lapin qui a survécu. La température monte 
de 40° à 410,6, après 48 heures. Le fil ;de soie est retiré au bout de 
18 heures. Lesspores ne se sont pas développées.(Le fil mis dans du bouillon 
à une température de 33° donne lieu, au bout de 20 heures, à un dévelop- 
pement abondant de bactéridies.) La réaction du côté de l'œil est très 
violente, et l'animal perd son œil au 7e jour. Fièvre assez prolongée; réta- 
blissement complet au bout de 3 semaines. 


ANNEXE No 4. 


Introduction, dans la circulation, de cultures du bacille du charbon et du 
pus bleu. 


On poussait dans une veine de l'oreille, et immédiatement l’une après 
l’autre, 2 injections de {ce de chacune des cultures. 


Exp. LX. — 16 mai 90. Lapin mort le 4 jour. La température monte de 
40° à 415,9, après 53 heures. A l’autopsie: substance corticale des reins 
farcie de petits foyers purulents; le parenchyme est fortement hypérémié. 
La rate est lésèrement hypertrophiée. Les autres organes ne présentent pas 
de modifications particulières. Sur les préparations faites avec les organes 
frais et colorés au bleu de méthyle, on trouve : dans les reins, une quan- 
tité considérable de bacilles pyocyaniques et peu de bactéridies, et par contre, 
dans la rate, peu de bacilles pyocyaniques et une quantité énorme de bacté- 
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ridies. Même chose dans les cultures : l'ensemencement de la rate donne 
naissance à un grand nombre de bactéridies et à une quantité minime de 
bacilles pyocyaniques ; celui des reins à un grand nombre de bacilles pyo- 
cyaniques, et à un nombre restreint de bactéridies. 


Exe. LXI. — 16 mai 90. Lapin mort en 48 heures. La température 
monte de 3%,8 à 41°,3, 20 heures après l'opération. A l'autopsie, on trouve 
dans les organes des lésions identiques à celles notées dans l'expérience 
précédente. Seulement l’ensemencement des reins donne lieu au dévelop- 
pement exclusif des cultures du bacille pyocyanique. 


Exp. LXIL. — 16 mai 90. Lapin mort le 5° jour. La température monte 
de 390,9 à 42,6, 72 heures après l'opération. Perte de poids de 450 grammes. 
A l’autopsie : les lésions macroscopiques sont les mêmes que dans les expé- 
riences précédentes. La distribution respective des deux espèces de bacilles 
et les résultats de l’ensemencement des organes sont également les mêmes. 


Exp. LXIIL. — 16 mai 90. Lapin mort le 4° jour. La température monte 
de 39,9 à 420,9, 68 heures après l’apération. On peut‘supposer que l'infec- 
tion mixte, par l'introduction directe de bactéries dans le système circula- 
toire, est capable de provoquer chez les animaux des températures très 
élevées, persistant jusqu’à la mort. Le lapin a perdu 430 grammes de son 
poids. Les modifications anatomo-pathologiques des organes sont les mêmes 
que dans les expériences précédentes. L'ensemencement et les cultures on, 
également donné les mêmes résultats que précédemment. 


ANNEXE N° 5. 


Introduction simultanée, dans la chambre antérieure de l'œil, de cultures de 
charbon, ou de spores, ou de sang charbonneux, el de cultures stérilisées 
du bacille pyocyanique. 


Dans les 3 expériences qui suivent, on introduisait successivement 
dans la chambre de l'œil quelques gouttes de la culture stérilisée et de la 
eulture du charbon, après avoir enlevé au préalable un peu d'humeur 
aqueuse. L'infiltration augmentait rapidement, et au bout de 20 heures, il 
était impossible de distinguer la pupille. 


Exr. XXI. — 8 avril 90. Lapin mort le 5° Jour. La température monte 
de 39,8 à 410,6, 90 heures après l'opération. Accélération de la respiration 
au 4° jour. Perte de poids de 460 grammes. A l’autopsie : hypertrophie de 
la rate, la pulpe splénique est friable, de couleur rouge, bleu foncé. Les 
autres organes ne présentent pas de modifications appréciables. Sur le 
préparations faites avec les organes frais, on trouve une quantité de bacté- 
ridies dans tous les organes, principalement dans la rate, 


ExP. XXII. — 8 avril 90. Lapin mort le 5e jour. La température monte 
de 39°,9 à 41°,5, après 96 heures. Perte de poids de 450 grammes. Appétit 
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conservé jusqu’à la mort de l'animal. Accélération de la respiration au 
3e jour. A l'autopsie, on trouve dans les organes internes les mêmes lésions 
que dans l'expérience précédente. Sur les préparations microscopiques on 
constate la présence d'une quantité considérable de bactéridies dans tous 
les organes. 


Exp. IV. — 2 février 90. Lapin mort le 6e jour. La température monte 
de 390,7 à 42,7, 90 heures après l'opération. Accélération de la respiration 
au 4 jour. Perte de poids de 150 grammes. A l’autopsie : rate bypertrophiée, 
de couleur rouge bleu foncé. Les autres organes ne présentent pas de 
modifications apparentes. Sur les préparations microscopiques, on trouve 
des baciéridies dans tous les organes. 


Dans les expériences qui suivent on introduisait, au moyen d’une pince 
fine, par l'orifice qui avait servi à extraire un peu d'humeur aqueuse et à 
faire pénétrer la culture stérilisée du bacille pyocyanique, un fil de soie 
chargé de spores charbonneuses. 


Exp. XLIX. — 95 avril 90. Lapin mort le 6° jour. La température 
monte de 40° à 4lo,9 après 48 heures. Le fil est retiré après 9 heures; 
développement abondant de bactéridies. On introduit encore dans l'œil quel- 
ques gouttes stérilsiées de culture du bacille pyocyanique. Au 3° jour, 
respiration fréquente. Perte de poids de 300 grammes. A l’autopsie, lésions 
caractéristiques du charbon, et bactéridies dans tous les organes. 


Exp. L. — 95 avril 90. Lapin mort le 8° jour. La température monte de 
40° à 420 après 46 heures. Au bout de 6 heures, on retire de l'humeur 
aqueuse de la chambre antérieure et on constate dans le liquide le déve- 
loppement des bactéridies. Le fil est laissé dans l’œil jusqu'au 4 jour; on 
introduisait tous les jours dans la chambre antérieure quelques gouttes de 
cultures stérilisées de pus bleu, Phénomènes marqués non seulement du côté 
de l'œil, mais aussi du côté du tissu de l'orbite. Exophtalmie. Perte de poids 
de 390 grammes. A l'autopsie, tous les organes présentent des lésions paren- 
chymateuses; sur les préparations microscopiques, on trouve des bactéridies 
dans tous les organes. Un cobaye auquel on introduit sous la peau le fil de 
soie retiré de l'œil, succombe au charbon au bout de 36 heures. 


Dans les expériences qui suivent, l'introduction des spores a suivi de 
24 à 48 heures des injections répétées (2 à 3 fois, avec des intervalles) des. 
cultures stérilisées de bacilles pyocyaniques. 


Exe. LVIL. — 3 mai 90. Lapin mort le 5e jour. La température monte 
de 39,8 à 410,3, 54 heures après l'opération. Le fil de soie est retiré au 
bout de 10 heures. Les spores du charbon se sont ransformées en bacté- 
ridies. L'animal a perdu 250 grammes de son poids. La chambre antérieure 
est fortement infiltrée. A l’autopsie : rate hypertrophiée, rouge bleu foncé, 
friable; dans les organes et le sang, un grand nombre de bactéridies. 


Ex». LVIHE — 12 mai 90. Lapin mort le 3e jour. La température monte 
de 40° à 41°,6, après 116 heures. Le fil chargé de spores est introduit au 
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bout de 24 heures. Dans l'humeur aqueuse retirée au bout de 12 heures, on 
trouve un développement de bactéridies. On laisse le fil de soie. Perte de 
poids de 300 grammes. Accélération de la respiration au # jour. A l'au- 
topsie : modifications parenchymateuses dans les organes; les préparations 
colorées montrent l'existence des bactéridies dans tous les organes. 


Exp. LIX. — 12 mai 90. Lapin mort le 3 jour. La température monte 
de 39°,9 à 41°,3, 68 heures après l'opération. Le fil chargé de spores est 
introduit au bout de 48 heures, quand, sous l'influence de l'injection préa- 
lable de culture stérilisée de pus bleu, linfiltration de la chambre anté- 
rieure était déjà très prononcée. Dans l'humeur aqueuse retirée au bout de 
10 heures, on trouve déjà un développement des bactéridies charbon- 
neuses. Perte de poids de 290 grammes. A l'autopsie : rate hypertrophiée, 
friable, rouge bleu foncé. Sur les préparations colorées on trouve des 
bacilles du charbon dans tous les organes. 


Dans les expériences qui suivent, le lapin ayant recu, dans l'œil, de la 
culture stérilisée du bacille pyocyanique pendant deux jours, au bout des- 
quels l'infiltration de la chambre antérieure devient très prononcée, on 
introduit, dans le même œil, un peu de sang d’un cobaye mort du charbon 
en 24 heures. 


Exp. LXIX. — 2 juin 90. Lapin mort le 3° jour. La température monte 
de 400 à 42 après 70 heures. À l’autopsie, manifestations caractéristiques 
du charbon et pactéridies dans tous les organes. 


Exr. LXX. — 9 juin 90. Lapin mort en 52 heures. La température monte 
de 40° à 42° après 79 heures. Dans l’humeur aqueuse, retirée 24 heures après 
l'introduction du sang charbonneux, on trouve des bactéridies très longues, 
Accélération considérable de la respiration le second jour. Perte de poids ae 
435 grammes. A l’autopsie, mêmes constatations que ei-dessus. 


ANNEXE N° 6. 


Introduction simultanée sous la peau de l'abdomen des animaux, et par la 
même ouverture, d'une culture stérilisée de bacille pyocyanique d'abord, 
d'une culture charbonneuse ensuite. 


Exe. XXII. — 8 avril 90 Lapin qui a survéeu. La température monte 
de 40° à 410 après 90 heures. Au % jour, infiltration peu marquée du tissu 
cellulaire, qui disparaît au T° jour. Les cultures étaient âgées de 3 jours. 


Exp. XXIV. — 8 avril 90. Lapin qui a survécu. La température monte 
de 39°,9 à 40°,9, 86 heures après l'opération. Mêmes constatations que ei- 
dessus. Les cultures avaient 4 jours. 


Exe XXXVIT. — 8 avril 90. Lapin qui a survécu. La température monte 
de 40° à 410,8, 24 heures après l'opération. Cultures de 4 jours; 1% de cha- 
cune. Mèmes constatations que ci-dessus. 
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Exp. XXXVIIL — 18 avril 90. Lapin mort d'une maladie inconnue. La 
température monte de 40° à 4lo,3, après 48 heures. L'animal [avait recu 
4ce,5 de chacune des deux cultures. Vers la fin de la {re semaine, l’infiltra- 
-tration disparaissait et l'animal semblait rétabli quand, repris le 21e jour de 
convulsions cloniques généralisées, il meurt le 23e jour. Péritoine injecté. 
L'exsudat, ensemencé sur gélose, donne le s{aphylococcus albus. Rien dans 
de foie, les reins ni la rate. Cœur dilaté, fibre cardiaque friable. 


Exp. Li. — 2 mai 90. Lapin qui a survécu. La température monte de 
40°, à 4le,s après 48 heures. L'animal avait reçu 2ec de chaque culture. Infil- 
tration légère qui disparaît le 10° jour. 


Exp. LIL. — 8 mai 90. Lapin qui a survécu. La température monte de 
40° à 410,5, après 52 heures. L'animal recoit 3° de chaque culture. Pas 
d'uafillration, rétablissement rapide. 


ANNEXE No 7. 


Introduction sous la peau, à pelite ‘distance l'une de l'autre, de la culture 
slérilisée du charbon et de la culture de pus bleu virulente. 


On injecte d'abord { de cullure charbonneuse dans du bouillon, puis, à 
10 ou {5 millimètres du point d'injection, on fait 12 injections de Occ,5 de 
culture stérilisée de bacille pyocyanique. 


Exp. XXV. — 9 avril 90. Lapin mort le 4° jour. La température monte de 
9°,9 à 419,3, après 42 heures. Au 3e jour, infiltration du tissu cellullaire sous- 
cutané au niveau des inoculations. À l’autopsie : rate hypertrophiée, rouge 
bleu foncé. Pas de modifications dans les autres organes. Sur les prépara- 
tions colorées et faites avec les organes frais, on trouve des bactéridies 
charbonneuses dans tous les organes. 


Exr. XXVI. — 9 avril 90. Lapin qui a survécu. La température mont 
-de 40° à 419,2 après 24 heures. Le lapin recevait à chaque injection 4ec de 
culture stérilisée de pus bleu, en tout 9e. L'infiltration qui s’est manifestée 
au 3e jour disparaît complètement vers la fin de la 1"° semaine. Rétablis- 


sement complet vers le commencement de la troisième. 


Exp. XXXEL — 15 avril 90. Lapin mort au bout de 3 semaines. La tempé- 
rature monte de 39,9 à 40°,3, au bout de 30 heures. On introduit en tout 
8c:de pus bleu en 4 fois; dans le cours de la première semaine, quand la 
tsmpérature de l'animal est redevenue normale, on a cessé les injections. 
Au 46° jour, apparition sous la peau de la région du nez d'une infiltration se 
transformant ensuile en un abcès. L’'ensemencement du pus de l’abcès 

onne lieu au développement de colonies de staphylocoque. A l’autopsie : 
foie et rate hypertrophiés, de couleur rouge bleu foncé. Sur les préparations 
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faites avec les organes, on trouve des bactéridies charbonneuses, seulement 
elles sont fortement dégénérées. L'ensemencement donne lieu au dévelop- 
pement simultané des bactéridies et des staphylocoques (staphylococcus 
albus). 


Exp. XXXIL. — 2 mai 90. Lapin qui a survécu. La température monte de 
409,1 à 41°,2, 48 heures après l'opération. On à introduit en tout 8cc de 
culture stérilisée de pus bleu, en 8 jours. Infiltration insignifiante dans la 
région où ont été faites les inoculations. L’infiltration ne tarde pas à dispa- 
raître au bout de 6 jours, et l'animal se rétablit complètement au bout de 
quelque temps. 


Exe. LIT. —92juin 90. Lapin qui asurvécu. La température monte de 39°,9 à 
420,1, après 46 heures. On a introduit en tout 12° de culture stérilisée de 
pus bleu en 4 jours. L'infiltration ne se développe pas aux points d'inocu- 
lation. Au 12 jour la température redevient normale. L'animal a perdu 
pendant ce temps 120 grammes de son poids, mais n'a pas tardé à se réta- 
blir complètement. 


Exp. LIV. — 9 juin 90. Lapin qui a survécu. La température monte de 
40° à 4%, 52 heures après l'opération. Expérience conduite de la même façon 
que précédemment. La température redevient normale au 15° jour. Pen- 
dant ce temps, l'animal a perdu 230 grammes de son poids, mais les a 
ensuite regagnés au bout de 10 jours. | 


EXPÉRIENCE DE CONTROLE pour les expériences 31, 32, 53 et 54. —- 2 juin 90. 
Lapin n'ayant recu que l'injection charbonneuse, mort le 44° jour. Sa tem- 
pérature monte de 40° à 420,2, le 9e jour. OEdème sous-cutané augmentant 
tous les jours; perte de poids : 450 grammes; à l’autopsie, rate hypertro- 
phiée, friable, rouge bleu foncé; rien d'apparent dans les autres organes. 
Bactéridies partout. 


ANNEXE N°8. 


Introduction successive d'une culture stérilisée du bacille pyocyanique dans 
du bouillon, poussée par une veine de l'oreille et d'une culture de charbon sur 
gélose poussée sous la peau. 


Exp. LXIV. — 93 mai 90. Lapin mort le & jour après le début de 
l'expérience, et 75 heures après l'infection charbonneuse. La température 
monte de 39,8 à 410,9, 2 heures après l'injection. L'animal a recu pendant 
6 jours, avec des intervalles, des injections dans la veine de. l'oreille de 
2e de culture fraîche, stérilisée, de pus bleu. On en a injecté en tout 
8e. 6 heures après la dernière injection, on introduit sous la peau la 
valeur de ce que tient l’anse de platine, de culture de charbon sur gélose. 
Le lapin suecombe au bout de 75 heures. A l’autopsie: rate hypertrophiée 
rouge bleu foncé; lésions parenchymaleuses dans la rate. Les autres 
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organes ne présentent pas de modifications apparentes. Sur les préparations 
faites avec les organes frais, on trouve des bactéridies dans tous les organes. 
En 5 jours l'animal a perdu 260 grammes de son poids. 


1 


Exe. LXV. — 23 mai 90. Lapin mort le 12 jour après le début de 
l'expérience et 5 jours après l'injection charbonneuse. La température 
monte de 39,6 à 419,6, 1h 30" après l'injection. On a injecté en tout 
10cc de culture stérilisée de pus bleu. Après la dernière injection, quand la 
température est redevenue normale, on introduit sous la peau la valeur de 
l’anse de platine, de charbon sur gélose Au 5° jour infiltration manifeste au 
point d'inoculation. Accélération de la respiration au 4° jour. Perte de 
poids de 300 grammes A l'autopsie : hypertrophie considérable de la rate, 
qui est friable; hypérémie des reins; le cœur est notablement distendu par 
du sang noir. Sur les préparations faites avec les organes frais, on trouve 
des bactéridies dans tous les vrganes. 


Exp. LXVI — 92% mai 90. Lapin mort le 14e jour après le début de 
l'expérience et le 8° jour après l'infection charbonneuse. La température 
monte de 40° à 410,7, 1 heure et demie après l'injection. On introduisait 
tous les deux jours dans la veine de l'oreille 4ce de culture stérilisée de 
pus bleu. On a injecté en tout 16°, Après la dernière injection, on introduit 
sous la peau la valeur d’une grande anse de platine, de culture de charbon 
sur gélose. Pas d'infiltration au point d'inoculation. Perte de poids de 
320 grammes. Au 5° jour après l'infection par le charbon, la respiration 
devient accélérée. À l’autopsie : rate hypertrophiée, rouge bleu foncé; 
hypérémie des reins et du foie. La fibre cardiaque est friable. Sur les pré- 
paralions microscopiques, on trouve des bactéridies dans tous les organes. 


Exr. LXVIL — 2% mai 90. Lapin mort le 7° jour après le début de ‘’ex- 
périence et 73 heures après l'infection charbonneuse. La température monte 
de 40° à 410,3, 1 heure et demie après l'injection. Introduction tous les 
deux jours, dans la veine de l'oreille, de 4ce de culture stérilisée de pus 
bleu. Injecté en tout 16e. Après la dernière injection, on introduit sous la 
peau la valeur de deux anses de platine de culture sur gélose de charbon 
(âgée de 3 jours). Au 2 jour, accélération de la respiration. Perte de poids 
de 630 grammes. À l'aulopsie, les organes internes présentent les mêmes 
modifications que dans l'expérience précédente. Sur les préparations faites 
avec les organes frais, on trouve des bacilles dans tous les organes. 


EXPÉRIENCE DE CONTROLE pour les expériences 64, 65, 66 et 67. — 23 mai 90. 
Lapin mort le 7° jour après l'introduction sous la peau d’une anse de 
platine d'une culture de charbon, faite sur gélose, et âgée de 3 jours. La 
température-monte de 39°,9 à 42°,8, 20 heures après l'opération. Au 3e jour 
infiltration au point d'inoculation. Respiration accélérée. Perte de poids de: 
250 grammes. À l’autopsie : rate fortement hypertrophiée, de couleur rouge: 
bleu foncé Les autres organes ne présentent pas de modifications appa- 
rentes. Sur les préparations microscopiques faites avec les organes, on 
trouve des bactéridies dans tous les organes. 
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APPENDICE N° 10. 


Influence qu'ont, sur le développement des spores charbonneuses, des cul- 
tures du bacille pyocyanique faites sur bouillon, stérilisées et placées, en 
gouttes pendantes, dans la chambre humide (mars et avril 90). 

+ Développement normal des spores en bactéridies ; O, développement 
faible ; —, absence de développement ; o —, développement faible dans 
certaines gouttes, nul dans d’autres. Les spores étaient portées par un fil de 
soie. Les cultures étaient stérilisées pendant 10 minutes à 115°. 
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ORIGINE TELLURIQUE DU POISON DES FLÈCHES 
DES NATURELS DES NOUVELLES-HÉBRIDES (Océanie) 


Par M. Le D' LEDANTEC, MÉDECIN DE 1'° CLASSE DE LA MARINE. 


Les naturels des Nouvelles-Hébrides, qui sont encore à 
l'occasion anthropophages, se servent de deux espèces de 
flèches : les flèches de chasse et les flèches de guerre. 

Les flèches de chasse se composent de deux parties : une 
tige qui n’est autre chose qu’un roseau de longueur variable, et 
une pointe habituellement en bois dur; quelquefois, c'est une 
arête de poisson ou un piquant d’oursin ; 

Les flèches de guerre se composent de trois parties : 

1° Une tige de roseau; 

2° Une partie moyenne en bois dur; 

3° Une troisième partie surajoutée qui est habituellement un 
morceau d’os humain (cubitus ou péroné) soigneusement usé, de 
manière à former une pointe délicate. Cette pointe osseuse se 
brise à un choc un peu violent; elle est recouverte d’un enduit 
noirâtre ressemblant assez bien à des amas de grains de poudre 
qui auraient élé mouillés puis desséchés. Ces grains noirâtres 
constituent le poison des flèches. 

La longueur moyenne des flèches, qu’elles soient destinées à 
la chasse ou à la guerre, est d'environ trois pieds. 

On a toujours émis des doutes sur l'existence du poison dans 
les flèches empoisonnées par les naturels du Pacifique. Cepen- 
dant, les relations de voyage des navigateurs notent que les 
blessures sont habituellement suivies de tétanos. 

En 1864, dans la baie de Granova, l’évèque Patteson fut 
attaqué par les indigènes; un Anglais et deux indigènes au 
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service de l’'évèque furent blessés ; le premier guérit sans acci- 
dent, les deux autres moururent du tétanos. 

Dans une deuxième attaque, l’évêque Patteson fut massacré 
à Nuka; trois de ses hommes furent blessés, un blanc et deux 
indigènes. Le blanc et un indigène moururent du tétanos. 

Un navire de guerre anglais, le Rosario, eut, quelque temps 
après, deux hommes blessés, l’un à l’aine et à la poitrine, 
l'autre à l’avant-bras ; le premier guérit, le second mourut du 
étanos le onzième jour. 

Le fait le plus connu est le cas de la frégate La Pearl, portant 
e guidon du commodore Goodenough. Le 12 août 1875, La 
Pearl mouillait dans la baie de Carlisle devant l’île de Santa- 
Cruz, la plus considérable des iles du groupe de ce nom, auquel 
appartient Vanikoro où périt La Pérouse. Le commodore descen- 
dit à terre avec trois embarcations. Après quelques échanges, 
Goodenough, plein du souvenir des attaques dont ses compa- 
triotes avaient été victimes, et s’apercevant que les indigènes 
voulaient l’entrainer dans l’intérieur, donna l’ordre de rallier 
les embarcations. Cet ordre s’exécutait à peine que les Anglais 
furent assaillis par une bordée de flèches. Le commodore, un 
oificier et cinq hommes furent atteints. Ancune des blessures 
n'était grave en elle-même. Le sixième jour éclatèrent à bord 
les premiers symptômes de tétanos. Le 20 août, par conséquent 
le neuvième jour, le commodore et un des marins moururent. 
Un autre jeune marin, blessé à la tête, mourut le 21, après avoir 
présenté du trismus et des convulsions généralisées. Les autres 
blessés guérirent promptement *. 

C’est en lisant ces faits, pendant notre dernière campagne, 
que, soupçonnant l’origine tellurique du poison, nous eûmes 
l'idée de faire quelques recherches au laboratoire de Nouméa. 
Diverses tentalives d’inoculation avaient déjà été faites, mais 
toujours sans succès (1° Forster, récit des voyages de Cook; 
2° Halford, professeur d’une université d'Australie ; 3° Commis- 


1. Le commodore Goodenough estce même officier anglais qui, accompagné de 
sa femme, parcourut, en 1870, les champs de bataille de Sedan et de Metz pour 
distribuer des secours à nos malheureux compatriotes. Les derniers moments de 
cet homme de bien ont été admirables de fermeté. Il se fit monter sur le pont et 
fit ses adieux à son équipage en leur donnant les plus nobles conseils. 

(Memor and Journal of Commodore Goodenough, edited by his widow. London 1876) 
Arch. de Méd. nav , 1877. Variétés. 


… 
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sion présidée par le docteur Brassac, en 1882, à Nouméa). Nous- 
mêmes, nous avons eu des déceptions au début. Ces insuccès 
s'expliquent soit par le peu de réceptivité des animaux employés 
(chiens), vis-à-vis du tétanos, soit par l’atténuation de virulence 
des vieilles flèches, quand on opérait sur des lapins et des rats. 
Voici comment nous avons opéré : nous avons pratiqué, 
en suivant tous les préceptes de l’antisepsie, une petite poche 
dans la peau du dos ou du ventre de l’animal en expérience, et 
nous avons introduit dans cette poche le poison préalablement 
pulvérisé dans un mortier stérilisé; puis nous avons réuni les 
lèvres de la plaie par quelques points de suture. Les flèches 
étaient vieilles et provenaient de trois sources différentes. 


1° FLÈCHES DE LA re SÉRIE. — 1 souris, 1 cobaye adulte, 1 lapin. 

Le seul accident à noter a été un abcès chez le cobaye au point d’inocu- 
lation. 

2° FLÈCHES DE LA 2e SÉRIE. — 1 souris, 2 lapins. 

Un des lapins a présenté, 3 jours après l’inoculation, une contracture du 
membre postérieur droit, contracture qui a duré 3 jours au bout desquels 
tout est rentré dans l’état normal. 

3° FLÈCHES DE LA 3° sÉRIE.—Petits cobayes, inoculés le 18 mars à 4 heures 
du soir. 


Cobaye n° 1. — Inoculé à la région dorsale. 
— WA —  — — abdominale. 
— M8 —  — — abdominale. 
Cobaye n° 1. — 19 mars : néant. 


20 mars, matin : contracture en extension du membre posté- 
rieur droit. 

20 mars, soir : même état. 

21 mars, matin : opisthotonos. Seconsses violentes, strabisme 
divergent, léger tremblement des pattes alternant avec 
les secousses tétaniques, trismus, écume à la bouche 


et aux narines. — Mort à à heures du soir. 
Cobaye n° 2, — 19 mars : néant. 
20 mars, soir : contracture en extension des membres posté- 
rieurs. 


21 mars, malin : rigidité du train postérieur; l'animal est 
obligé de sauter pour avancer ; contraction des muscles 
de la région dorsale, À 9 heures du matin, rigidité géné- 
ralisée, opisthotonos, secousses violentes succédant à de 
courts moments de résolution musculaire, tremblement 
des pattes pendant le relâchement. — Dyspnée, anxiété, 

_ strabisme convergent, écume à la bouche et aux narines. 
Trismus. — Mort à 9 heures 1/4. 
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Cobaye n° 3. — 19 mars : néant. 

20 mars, soir : rigidité du train postérieur. 

91 mars, matin : l'animal saute en voulant marcher. 

9 heures, matin : écume à la bouche et aux narines; contrac- 
ture en extension des membres antérieurs: emprostho- 
tonos; légère contracture en flexion des membres 
supérieurs. 

LL heures : strabisme convergent, tremblement des pattes 
alternant avec les secousses. 

Midi 1/2 : rigidité générale, dyspnée, trismus. 

Mort à { heure 1/2. 


Notons en passant que le cobaye inoculé à la région dorsale 
a eu du strabisme divergent, et que les deux cobayes inoculés à 
la région abdominale ont eu du strabisme convergent. 

Depuis que nous avons fait ces expériences, des recherches 
ontété faites en France sur le tétanos. 

Il ressort de ces expériences que le cobaye est le réactif le 
plus sensible pour le bacille tétanique et que toutes les fois 
qu’on soupçonne la virulence d’être diminuée, le cobaye doit 
ètre l'animal de choix. Ainsi, le bacille de Nicolaïer est moins 
actif dans les vieilles flèches. Ceci explique pourquoi les bles- 
sures par flèches empoisonuées ne sont pas fatalement suivies de 
tétanos. | 

Pendant que nous faisions ces expériences à Nouméa, nous 
avons eu la bonne fortune d’avoir à notre service un Canaque 
Néo-Hébridais, originaire de l’île Pentecôte. Il nous a exposé la 
façon dont ses compatriotes fabriquaient des flèches empoison- 
nées. Il en avait fabriqué lui-mème pendant la guerre de tribu 
à tribu. Nous relatons cette opération en respectant les moindres 
détails : On commence par faire, au moyen d'une pierre‘, une 
incision à un arbre appelé Dot. Cet incision laisse échapper un 
suc laiteux qu'on laisse prendre de la consistance sur l'arbre 
même. On enduit la pointe de la flèche de guerre, c’est-à-dire 
l'os humain effilé, de ce suc devenu visqueux à Fair. Ce suc ne 
sert qu’à fixer le poison véritable, On enroule sur cet enduit 
un fil, en laissant un certain espace entre les spirales. Cela fait, 
au moyen d'une écuelle de noix de coco, on prend de l'humus 
au fond des trous des crabes dans les marais à palétuviers, 


1. Le fer n'était pas connu avant l'arrivée des Européens. Les Canaques étaient 
encore à l'âge de la pierre polie. 
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marais très malsains qui bordent la côte. On plonge dans cet 
humeur l'extrémité de la flèche préparée. On fait sécher au soleil 
et, après dessiccation, on enlève le fil. L’enlèvement de ce fil fait 
tomber quelques parcelles de terre, et a probablement pour but 
de produire des aspérilés à la surface de la pointe empoisonnée. 


TrarremenT. D’après les expériences de Kilasato, des fils de 
soie imprégnés de bacilles pourvus de spores résistent pendant 
15 heures à l’action d'une solution d’acide phénique à 5 0/0, 
mais, si l’on ajoute 0,5 0/0 d'acide chlorhydrique, les spores sont 
détruites en 2 heures. La solution de sublimé à + additionné 
de 0,5 0/0 d'acide chlorhydrique tue les spores en 30 secondes. 
Kitasato a pu arrêter le développement du tétanos en incisant la 
partie inoculée moins d’une heure après l’inoculation. 

Ces expériences doivent nous servir de base pour le traite 
ment des plaies par flèches empoisonnées. Faisons d’abord 
remarquer qu'au point de vue des lésions anatomiques, les plaies 
par flèches sont rarement graves ; la pointe osseuse se brise dès 
qu’elle rencontre un plan résistant, et nous croyons que le but 
des indigènes, en plaçant un corps fragile à l'extrémité de leurs 
flèches, était d'introduire un corps étranger dans la plaie pour 
permettre au poison de produire plus sûrement ses effets. La 
plaie peut donc être compliquée de la présence de la pointe 
osseuse, mais elle est toujours compliquée de la présence de 
fragments de terre noirâtre qui se logent dans les anfractuosités 
et qui seront très difficiles à enlever à cause du faible diamètre 
du trajet fistuleux. Dans ces conditions, nous conseillons de dé- 
brider largement de manière à pouvoir faire une toilette minu- 
tieuse des tissus dilacérés. Irriguer ensuite la plaie pendant plu- 
sieurs minutes et plusieurs fois par jour au moven de la solution : 


BicHorure de MErCURE PNR ER EEE 4sr. 
Aerdechlorhydrique Cet SEE ER ES Osr,50 
RAS SE 2300 ce AL SANS de RD SNS rat IQ EC MORE N ES 1000:7. 


Enfin, bourrer le trajet fistuleux de poudre d’iodoforme. Si la 
plaie était pénétrante et surtout si un fragment d’os était logé 
dansla cavité abdominale, il serait indiqué de faire la laparatomie. 

Tel est le traitement local; quant au traitement général, il 
a son importance. Les équipages qui fréquentent ces régions 
connaissent, par oui-dire, les effets des flèches empoisonnées, 
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témoin la terreur occasionnée chez les blessés de La Pearl par 
les récits d'un homme de l'équipage, 

Le commodore Goodenough lui-même, officier d’une rare 
énergie, écrivait cinq jours après l'agression dont il avait été 
victime : « Nous sommes au mardi, il y a juste cinq jours, il me 
semblé que c'était hier. Dans cinq jours, nous pourrons dire que 
tout danger d’empoisonnement est passé; mais dès le premier 
moment, j'ai tenu fermement la possibilité de cette éventualité 
devant mes yeux. Il est bon d’être amené à regarder une mort 
prochaine comme plus probable encore qu’à l'ordinaire. » 

Une pareille inquiétude finit par devenir une obsession et 
empêche toute espèce de repos. Cette insomnie perpétuelle, 
cette fatigue du cerveau est une sorte de surmenage qui doit 
mettre les blessés en un état de réceptivité bien propre à favo- 
riser l’éclosion du tétanos. Il est donc indiqué de rassurer les 
blessés, de relever leur moral. On prescrira de fortes doses de 
chloral, 6 à 8 grammes et plus. Ce médicament, eu dehors de 
son action soporifique, a encore l'avantage d’avoir donné quel- 
ques guérisens dans le cas de tétanos déclaré. 


Coxczusioxs. Les naturels des Nouvelles-Hébrides, et proba- 
blement ceux des îles Santa-Cruz et des îles Salomon, empoi- 
sonnent leurs flèches avec de la terre des marais. Cette terre doit 
contenir le vibrion septique et le bacille du tétanos. La dessicca- 
tion au soleil tue rapidement le vibrion septique. Il ne reste donc 
que le microbe de Nicolaïer qui, grâce à ses spores, peut résister 
des mois et peut-être même des années. Le poison s’atténuant 
de plus en plus, les vieilles flèches finissent par devenir inoffen- 
sives. Cette diminution progressive de virulence caractérise les 
flèches de cette partie de l'Océanie. En Amérique et en Afrique, 
où les peuplades sauvages se servent de poison végétal ou du 
venin des serpents, on ne constate rien de semblable. Les indi- 
cations thérapeutiques qui découlent de ces diverses notions, et 
principalement l’antisepsie par le bichlorure acidulé par l’acide 
chlorhydrique, peuvent être précieuses pour les médecins des 
deux marines anglaise et française en station ou en résidence 
aux Nouvelles-Hébrides*. 


1. Les Nouvelles-Hébrides, que nous avons occupées, puis évacuées, il y a trois 
ans, sont placées sous le protectorat de la France et de l'Angleterre. 
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EXPÉRIENCES 
SUR LA RÉDUCTION DES NITRATES PAR LES VÉGÉTAUX 


Par M. Eu. LAURENT. 


(Travail fait au laboratoire de chimie biologique de la Sorbonne.) 


Beaucoup de bactéries sont capables de réduire les nitrates, 
soit directement, en leur empruntant l'oxygène dont elles ont 
besoin, soit indirectement en faisant du liquide où elles vivent 
un milieu réducteur dans lequel les nitrates se décomposent. 
Tout le monde connait les fermentations nitreuses qui surviennent 
quelquefois dans les sucreries, et dans lesquelles une cuve de 
cosseltes de betteraves dégage des torrents de bioxyde d'azote. 
On a même considéré ces phénomènes de réduction comme une 
fonction particulière des bactéries. 

Il n’en est pourtant rien, car j'ai trouvé que le pouvoir de 
réduire les nitrates est général parmi les végétaux. J'ai vu en 
outre que cette réduction peut aussi se faire sous l'influence 
exclusive de la radiation solaire’. Il en est donc de cette trans- 
formation chimique comme de bien d’autres, qui, comme l’a mon- 
tré M. Duclaux *, dépendent plus de la stabilité de la molécule 
attaquée que du-genre d'attaque qu’elle subit. 


= SE I 
RÉDUCTION DES NITRATES PAR LES GRAINES EN GERMINATION. 


Schünbein * avait signalé autrefois la réduction des nitrates 
par les graines; mais tout fait supposer que ce savant avait 


4. Bull. de l'Ac. de Belgique, 5° S:,t. XX, p. 303, 1890. Des solutions de nitrate de 
potassium, de sodium et de calcium, exposées à une radiation même peu intense, 
ne tardent pas à présenter la reaction des nitrites. Il se dégage en même temps 
un peu d'oxygène. Le phénomène s'accomplit dans le vide comme dans l’air. Même 
à l'état solide, les nitrates sont réduits, il est vrai en proportion minime. 

Des expériences d'insolation sous des écrans constitués avec des solutions 
d’alun, de bichromate de potassium, de sulfate de cuivre et de sulfate de quinine 
m'ont appris que ce sont les rayons les plus réfrangibles du spectre qui agissent 
en cette circonstance. 

2. Ann. de l'Institut Agronomique, t. X, 1886. 

3. Journal für praktische Chemie, Bd. CV, p. 214, 1868. 


ps. 
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observé des actions réductrices provoquées, non par les graines 
plongées dans les solutions nitriques, mais par les bactéries qui 
s'étaient multipliées dans ces solutions, grâce aux matières 
organiques diffusées au travers des léguments des semences. 

La grande difficulté dans ces recherches est, en effet, de se 
mettre à l’abri des causes d'erreur qui peuvent résulter du 
développement de bactéries dans les liquides contenant les 
graines mises en expérience. 

Voici comment j'y suis arrivé. Les graines destinées aux 
essais ont été d’abord plongées pendant un quart d'heure dans 
une solution de bichlorure de mercure à 1/1000.1I1 vaut mieuxfaire 
cette opération dans de larges tubes à essais, bouchés avec de 
l'ouate et, au préalable, stérilisés à 180°; on agite assez fortement 
le contenu pour faciliter la disparition des bulles d'air qui restent 
adhérentes aux téguments, surtout dans les anfractuosités de la 
surface, et qui pourraient soustraire des germes à l'influence du 
sublimé. 

Lorsque l'immersion est suffisante, le liquide est décanté et 
les graines lavées soigneusement et à trois reprises avec de l’eau 
stérilisée à 120°; on peut même l’employer bouillante à la con- 
dition de ne pas prolonger la durée des lavages. Au dernier 
lavage, on laisse au fond du tube une petite quantité d’eau, suffi- 
sante pour permettre la germination des graines. Celle-ci est 
très rapide si l’on a soin de placer les tubes à une température 
voisine de l’optimum, dans une position presque horizontale, de 
façon à ce que chaque semence soit en contact avec une petite 
réserve d’eau sans être complètement immergée. 

Dès que le développement des plantules est assez avancé, on 
introduit, à l’aide d’un matras-pipette, une quantité de la solution 
de nitrate suffisante pour recouvrir complètement les graines 
lorsque les tubes sont placés debout. Cette manipulation est 
assez délicate, mais elle réussit presque {oujours. Au reste, on est 
averti de son insuccès par le trouble de la solution, lorsque des 
germes y ont pénétré et s’y sont multipliés. 

La concentration des solutions de nitrate ne doit jamais 
être assez forle pour déterminer la plasmolyse des cellules végé- 
tales. Je me suis servi presque toujours de solutions à 1 0/0. 

Un point des plus importants est le choix de l’eau distillée à 
employer pour préparer ces solutions. C’est une vérité trop sou- 
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vent perdue de vue que les nitrites sont extrêmement répandus 
dans la tature et aussi dans les laboratoires. L'eau distillée 
exposée à l'air libre présente après un jour ou deux la réaction 
des nitrites. Il en est de mème dans les laboratoires où l’on brûle 
beaucoup de gaz. Un essai préliminaire est indispensable pour 
éviter par la suite des erreurs d'observation. 1l faut aussi con- 
server les solutions de nitrate préparées dans des matras bien 
bouchés, stérilisés à l’autoclave et placés à l'obscurité pour 
éviter l’action réductrice de la radiation solaire. 

Toutes ces précautions étaient d'autant plus indispensables 
que j'employais, pour caractériser les nitrites, un réactif d’une 
sensibilité extrème : le chlorure de naphtylamine en présence 
d'acide chlorhydrique dilué et d’acide sulfanilique; il donne aux 
solutions de nitrites une coloration rouge plus ou moins rapide, 
plus ou moins foncée suivant la proportion de nitrite qui existe 
dans le liquide soumis à l'essai. La coloration est persistante, 
. avantage des plus précieux sur d’autres réactions du mêmegenre. 
Cependant. dans les solutions assez concentrées (1/10000 
1/1,000, 1/100), elle diminue et même disparaît si l’on n’a soin 
d'introduire une quantité suffisante de naphtylamine. D'habitude, 
j'opérais sur environ dix centimètres cubes de liquide, et j'y 
introduisais successivement trois gouttes d'acide sulfanilique à 
saturation, une goutte d'acide chlorhydrique dilué au 1/10, et 
enfin trois gouttes de chlorure de naphtylamine à saturation. 
Chaque goutte équivaut à environ un vingtième de centimètre 
cube. Il convient de ne pas mélanger les trois substances indi- 
quées, ainsi que le font certains chimistes ; en effet, j'ai observé 
que certains sucs végétaux devenaient rouges sous l’action de 
l'acide chlorhydrique. 

Traitée de la manière indiquée, de l’eau distillée très pure qui 
contient une partie de nitrite de potassium pour un milliard de 
parties d’eau,se colore en rosetrès pâle au bout d’unedemt-heure. 

Par des essais comparés, je me suis rendu compte du temps 
nécessaire à l'apparition de la coloration, et de l'intensité de 
celle-ci, dans des solutions de concentrations déterminées. Cela 
m'a permis de faire des évaluations approximatives sur l’acti- 
vité réductrice des tissus végétaux. 

L’extrème sensibilité de la naphtylamine en présence de 
l'acide nitreux et, d’un autre côté, l'existence fréquente de cet 
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acide dans les eaux distillées employées dans beaucoup de labo- 
ratoires, ont parfois fait infirmer la valeur de ce réactif, Il n’est 
pas bien difficile d'éviter toute cause d'erreur; au surplus, 
pour me couvrir de tout reproche, j’ai eu constamment soin de 
faire un essai à blanc avec l’eau distillée qui avait servi à pré- 
parer la solution nitrique. Les divers organes végétaux y étaient 
immergés côle à côte avec les essais dans les mélanges avec ni- 
trales. 

Voici le résumé de quelques expériences faites avec des 
graines de diverses espèces : 


a. — Le 13 mai 1889, vingt-quatre graines de maïs sont introduites dans 
deux tubes de vingt-cinq centimètres de long sur deux de large, qui sont 
placés, après stérilisation, à l'étuve à 350. Lorsque les tigelles ont atteint 
quatre à six centimètres de longueur, on les immerge dans environ trente 
centimètres cubes de nitrate de potassium à { 0/0. Après un nouveau séjour 
de quarante-huit heures à 35°, les liquides des deux tubes donnent une colo- 
ration rouge très nette avec le chlorure de naphtylamine. La coloration est 
plus marquée dans le plus étroit des deux tubes, parce que, comme nous le 
verrons plus loin, la réduction des nitrates est plus active lorsque la surface 
du liquide en contact avec l'air est plus petite. 

Immergées dans l’eau, les jeunes plantules de maïs n'ont pas tardé à 
périr, puis elles sont devenues noirâtres. Cette altération s’est faite de proche 
en proche à partir du niveau du liquide, ce qui fait supposer un phéno- 
mène d'oxydation dû à l’action de l’air extérieur. Les liquides sont restés 
limpides, preuve évidente de l'absence de germes de microbes vulgaires. 
Le 13 juin, la réaction des nitrites avait disparu. Je discuterai plus loin ce 
résultat. 

b. — Le 28 mai, j'introduis une solution de nitrate de potassium à 4 0/0 
dans deux longs tubes contenant chacun douze graines de lupin blanc en 
germination; ces tubes sont placés à la température de 22-24°. Après vingt- 
quatre heures, le liquide donne très nettement la réaction des nitrites dans 
les deux tubes. À partir du 4°* juin, la réaction devient peu apparente, et, 
le 4 de ce mois, elle ne peut plus être obtenue. 

c. — Les graines de pois conviennent très bien aux expériences sur la 
réduction des nitrates. Maintes fois, j'en ai fait germer dans de longs tubes 
étroits à l'abri des microbes. Lorsque les racines avaient de 5 à 30 milli- 
mètres, j'introduisais dans les tubes la solution stérilisée de nitrate. Après 
une heure de séjour à 30°, la réaction des nitrites était bien marquée. Elle 
devenait de plus en plus accusée pendant les quatre ou cinq heures sui- 
vantes et diminuait d'intensité après quinze ou vingt heures. Au bout de 
deux ou trois jours, le nitrite avait totalement disparu. Ce moment arrive 
plus tôt lorsqu'on chauffe les graines immergées dans la solution qu'elles 
avaient commencé à réduire, 

d. — Dans les graines de pois en germination, il est facile d'isoler les 
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cotylédons et les embryons. Vingt-cinq graines dont les radicules avaient 
en moyenne cinq millimètres de longueur, ont été traitées de cette façon: 
les cotylédons ont été introduits dans un tube avec la solution nitrique et 
les embryons dans un autre tube. Après trois heures de séjour à 240, la 
réaction des nitrites était visible des deux côtés, mais, pour des poids égaux 
de matière vivante, le pouvoir réducteur des cotylédons était plus manifeste 
que celui des embryons. 

… Cependant, lorsque la jeune plante à acquis un certain développement, 
ses propriétés réductrices atteignent un degré plus élevé. Ainsi, j'ai vu des 
plantules dont les tiges avaient de deux à trois centimètres et les racines 
de sept à dix centimètres, produire des nitrites tout aussi activement que 
les cotylédons. Je répète que je tenais compte de la masse de tissus mis en 
expérience. 

Aueune différence ne m'a paru exister entre le pouvoir réducteur des 
jeunes racines et celui des tiges. 

e. — Lorsque l'on coneasse grossièrement les graines en germination, 
cotylédons et axes végétatifs, le pouvoir réducteur persiste et ne semble 
même pas être diminué. Toutefois, si la trituration est plus complète, elle 
affaiblit d’une manière très appréciable le pouvoir réducteur des graines en 
germination. 

f. — Quant aux graines en repos et à celles qui mûrissent dans leur 
gousse, elles ont été sans action réductrice sur la solution de nitrate de 
potassium. Il est remarquable que le pouvoir réducteur n'existe pas dans 
les graines en repos, mais qu’il se développe dès les premiers moments de 
la germination. L’essai suivant en est une preuve évidente. Trente graines 
de pois placées depuis vingt heures dans un peu d’eau, et dont la radicule 
commençait à poindre, donnèrent une légère réaction nitreuse après une 
heure de séjour à 6° dans la solution de nitrate. Vingt-quatre heures plus 
tard, cette réaction était beaucoup plus nette. 

g. — Des essais de réduction ont donné des résultats similaires avec des 
graines d'orge, des cotylédons de fève et de haricot enlevés aux graines en 
wermination. L'énergie réductrice de ces espèces est cependant moindre que 
celle des graines de pois. 

J'ai observé que la réduction des nitrates a lieu également, mais est très 
faible, lorsque les graines d'orge en germination sont desséchées lentement, 
puis réduites en farine au moyen d'un moulin à café. L'intervention des 
bactéries était éliminée par le séjour des matériaux en expérience dans une 
glacière dont la température était de 5 à 7°. Sans doute, l'activité des cel- 
lules est fortement diminuée par suite de la dessiccation et de la trituration 
au contact de l'air. 


Il est deux objections que plus d'un lecteur sera tenté de 
faire anx expériences que je viens d'exposer : on pourra arguer 
de l'existence dans les graines de petites quantités de nitrites, 
ou bien de substances quelconques capables de donner une 
colorativn rose avec le réactif employé. J’ai eu soin de m’assurer 
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de l'absence de nitrites dans les graines étudiées. Quant à l’au- 
tre objection, des essais faits pour chaque espèce dans l’eau 
distillée m'ont convaincu qu’elle n’est nullement fondée. 

Jusqu'ici je ne me suis occupé que des graines placées dans. 
des tubes étroits et recouvertes d’une couche d’eau assez épaisse. 
Il est permis d'admettre que l'oxygène en dissolution dans le 
liquide est rapidement absorbé par les plantules, et que c’est à 
partr de ce moment que commence le phénomène de réduction. 
Si cette conception est exacte, il n’y aura pas production de ni- 
trite au contact de l'air. Rien n’est plus facile à démontrer. Des 
graines de pois en germination, entières ou concassées, sont 
mises dans un vase à fond plat avec une très faible couche de 
solution de nitrate. Dans ces conditions, aucune trace de nitrite 
n'est constatée. 

Il en est tout autrement lorsqu'on fait le vide dans le vase 
qui renferme les graines en expérience, ou encore si l’on rem- 
place l'air par un gaz inerte. L'hydrogène convient mieux que 
l'anhydride carbonique, qui semble ralentir les actions réduc- 
trices provoquées par les tissus végétaux. 

Des plantules de pois, Me dans le vide et placées à la 
température de 15°, réduisent les nitrates avec une activité telle 
que l’on peut constater la présence de nitrite au bout d’une 
demi-heure. Dansles expériences faites avec les solutions dont 
l'air dissous n'a pas été éliminé, il faut au moins une heure 
pour que l’on puisse observer la présence de nitrite. 

L'activité réductive des graines peut être évaluée, au moins 
d'une manière assez approximative, par le dosage du nitrite qui 
se forme au sein de la solution de nitrate. En présence des ni- 
trates, ce dosage ne peut pas être direct; on doit recourir aux 
méthodes colorimétriques. J'ai utilisé successivement la colora- 
tion donnée par une proportion connue de chlorure de naphtyl- 
amine, et la coloration de l’amidon en présence d’acide nitreux, 
et d'iodure de potassium (méthode de M. Chabrier). ; 

La première méthode n’est guère rigoureuse, mais avec un: 
peu d’attention on peut en tirer un certain parti. 

Quarante-cinq graines de pois en germination, plongées 
dans trente centimètres cubes de solution nitrique à 18°, m'ont 
fourni, après quatre heures, une coloration rouge équivalente, 
pour la rapidité de l'apparition et l'intensité, à celle d’une solu- 
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tion de 0 gr. 03 de nitrite de potassium dans trente centimètres 
cubes d’eau (1 °/,.). Ce chiffre correspond à une absorption de 
5,65 milligr. environ d'oxygène, c'est-à-dire de quatre centi- 
mètres cubes de ce gaz. 

Dans l'essai suivant, la quantité de nitrite, fut déterminée 
par la méthode de M. Chabrier : 

L'acide nitreux, mis en liberté par une petite quantité d'acide 
sulfurique, décompose l'iodure de potassium; il se produit de 
l'iode en quantité proportionnelle à l’iodure décomposé. De 
l’'amidon introduit dans la liqueur se colore en bleu. Grâce à 
celte coloration, on peut doser l’iode au moyen d’une dissolution 
titrée d’'hyposulfite de soude; celle-ci provoque la reformation 
d'iodure et la disparition de la coloration bleue. 

Le 1° octobre 1890, à midi, je prends 139 graines de pois en 
germination, de la variété employée dans l’expérience précé- 
dente. Elles pèsent 70 grammes et ont absorbé environ leur poids 
d'eau pendant l'imbibition. Ces graines sont immergées dans 
un matras rempli jusqu'au col, et contenant 270° d'une solu- 
tion de nitrate de potassium à 1 °/, préalablement bouillie et 
refroidie. 

Après quatre heures à 18°, la quantité d'acide nitreux 
produite est de 69,74 milligrammes, correspondant à 126,1 mgr. 
de nitrite de potassium et à 24 mgr. d'oxygène; ce dernier 
chiffre représente un volume de 16,8 centimètres cubes. 

Abstraction faite du nitrile qui est resté à l’intérieur des 
graines, on a, pour la Aer de nitrite de pOtAseItS dissoute 
dans le liquide extérieur, soit un peu moins de = 

Il n’est pas sans intérêt de remarquer que les quantités 
d'oxygène (5,6, et 24 mgr.) enlevées au nitrate dans ces deux 
essais et mesurées par deux procédés différents, sont à peu de 
chose près proportionnelles aux nombres des graines employées 
(45 et 139). On peut donc les admettre comme étant l'expression 
assez exacte de l’activité réductrice des graines de pois en ger- 
mination. 
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RÉDUCTION DES NITRATES PAR LES TUBERCULES EL AUTRES 
ORGANES CHARNUS. 


Le pouvoir réducteur des tubercules n’est pas moins facile à 
mettre en évidence que celui des graines en germination. 

Le 17 juin 1889, je prends un tubercule de pomme de terre 
récemment récolté et appartenant à la variété Marjolin. Je le 
coupe en tranches assez minces que je place au fond d’un 
cristallisoir avec quelques centimètres cubes de la solution de 
nitrate de potassium à 1 0/0. D’autres tranches sont introduites 
au fond d’un tube étroit sous une épaisse couche de la même 
solution. Le tout est placé à 24° dans un endroit obscur. Au 
bout d'une heure, le contenu du tube donne d’une manière assez 
marquée la réaction des nitrites, tandis que dans le cristallisoir 
il n’y en a point de traces. La réduction des nitrates est donc 
bien liée à la vie sans air. Après six nouvelles heures, le tube a 
cessé de renfermer des nitrites. 

Des morceaux de pomme de terre placés au fond d’un tube 
avec de l’eau distillée donnent aussi la réaction des nitrites, 
mais elle est beaucoup plus faible que dans l'essai précédent. 
Cela tient à ce que la pomme de terre employée renfermait des 
nitrates, ainsi que je l’ai constaté avec la diphénylamine. Le 
radis rose a donné lieu à des observations analogues. 

Le navet blanc (hâtif des Vertus), coupé en petits morceaux 
placés dans un tube avec la solution nitrique, la réduit égale- 
ment, mais à un degré plus faible que la pomme de terre. Le 
nitrite disparaît aussi par la suite. 

Un très grand nombre d'essais ont été faits avec diverses 
espèces, dont les organes en expérience étaient laissés; 
pendant trois heures, dans la solution de nitrate à 4 0/0. Ce 
temps est insuffisant pour que les germes introduits dans la 
solution aient pu devenir très nombreux et provoquer des 
actions réductives. Le tableau suivant indique les résultats 
observés. 
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ESPÈCES ÉTUDIÉES. 


Tubercule de topinambour, 
— betterave, 
— carotte, 


— chicorée à café, 


— pissenlit, 
— chou-rave, 
— radis, 


— Stachys tuberifera, 


Bulbe d'ognon blanc, 
Pétiole de bette, 

— chou, 

-— céleri, 

— laitue, 

— raifort, 


Tige de Chenopodium Quinoa, 


— d'Impatiens Balsamina, 
Roylei, 


— d'Amarantusmelancholicus, 
Pédoncule du fruit de courge, 


Jeune fruit de courge, 
Fruit de tomate, 
Jeune fruit de piment, 


haricot nain, 


Fruit presque mûr d’'Echalium, 
Chair de melon mr. 
Raisins blancs non mûrs, 


A 
mûrs , 


Prune blanche presque mère, 
Pêche non mûre, 


Pêche mûre, 


Poire et pomme non mûres, 


RÉACTION NITREUSE. 


assez forte. 
faible. 
nulle. 
faible. 


forte. 

assez faible. 
faible. 
forte, 

assez forte. 
faible. 
forte. 


faible. 
forte. 
faible. 
forte. 

assez forte. 
faible 

très faible. 


nulle. 


Un remarque générale a été faite relativement à la dispari- 
tion complète des nitrites au contact des organes végétaux qui 
en avaient déterminé la formation. Tantôt elle a lieu au bout 
d'un temps assez court (six heures), tantôt la proportion des 
nitrites augmente graduellement pendant le premier jour, et ils 
ne disparaissent qu'après un temps assez long. Pour éviter alors 
l'intervention des bactéries, les tubes en expérience étaient 
placés dans une glacière où régnait une température de 5 à 6°. 

Dans les essais de réduction des nitrates par les tubercules, 
on peut sans inconvénient ajouter l'acide sulfanilique ainsi que 
le chlorure de naphtylamine à la solution nitrique dans laquelle 
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plongent les tissus végétaux. On voit alors la coloration rouge 
caractéristique apparaître dans le liquide, et s'accentuer de plus 
en plus au bout de quelques heures. Cet essai m'a surtout réussi 
avec des fragments de tomate. 

Broyés rapidement dans un mortier, les tubercules ne perdent 
pas complètement leur pouvoir réducteur. Ainsi, des pommes 
de terre enlevées à des touffes en végétation ont été broyées 
assez finement, et introduites au fond d’un tube à essai sous la 
solution de nitrate. Trois heures plus tard, la réaction des 
nitrites est assez nette. Des tubercules de topinambour se sont 
montrés moins actifs dans les mêmes conditions. 

Je tiens à noter que je n’ai pas observé de trace de nitrite 
dans les sucs, exprimés à la presse, des espèces suivantes : 
pomme de terre, topinambour, betterave, oignon et radis. 


II 


LES TUBERCULES RENFERMENT DES SUBSTANCES QUI RÉDUISENT 
\ LES NITRATES. 


La propriété de réduire les nitrates est-elle liée à l'activité 
immédiate du protoplasme, ou bien existe-t-il dans les tissus 
des végétaux supérieurs des substances réductrices ? Je laisse de 
côté l'hypothèse de l'intervention des bactéries vulgaires vivant 
en symbiose avec les plantes supérieures, car d’après mes 
recherches', celles de M. Fernbach? et de plusieurs autres 
observateurs, il n'existe pas de ces bactéries dans les graines de 
maïs, d'orge, de haricot, dans les tubercules de pomme de terre, 
de betterave, de carotte, de chicorée, de navet et dans les fruits 
de tomate. 

Il faut donc que les actions réductives provoquées par les 
plantes résultent des propriétés du protoplasme ou de substances 
particulières produites dans les cellules. Ainsi limitée, la ques- 
tion n’en est que plus intéressante, car les phénomènes de 
réduction des nitrates sont alors des aspects particuliers des 
phénomènes respiratoires. 

L'ancienne opinion de Lavoisier, qui faisait de la respiration 


À. Bulletin de l'Académie de Belgique, 3e série, t. X, p. 38, 1883. 4 * <«e CAT 
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un simple phénomène de combustion directe de la matière 
vivante, est insuffisante. Beaucoup de physiologistes ont été con- 
duits à admettre l'existence de substances capables de s’oxyder 
avec énergie aux dépens de l'oxygène du sang. Et l’on pourrait 
attribuer à ces corps très oxydables Le pouvoir d'enlever l'oxygène 
combiné par des procès comparables à ceux que nous connais- 
sons chez les organismes anaérobies. 

Si vraiment il en est ainsi, il serait possible de suspendre 
l’activité vitale des tissus végétaux, même de les tuer, sans leur 
ôter le pouvoir de former des nitrites aux dépens des nitrates. Il 
n'est pas non plus impossible que l’on puisse parvenir à extraire 
les substances actives sans altérer leurs propriétés réductrices. 

J'ai essayé de résoudre ce double problème. 

Pour observer des actions réductives après la mort, on peut 
avoir recours au chauffage des grains ou des fragments de 
tubercules, que l’on plonge ensuite dans la solution de nitrate. 
Le résultat est assez variable et dépend du degré et du temps de 
chauffage. 

Des graines de pois et de haricot en germination, des frag- 
ments de fruits de tomate et de pétioles de poirée ont été chaulfés 
à sec à 55° pendant trente minules, puis immergés dans la 
solution de nitrate durant trois heures. Avec la tomate, aucune 
trace de nitrite n’a été observée : la poirée et le haricot ont 
fourni une réaclion faible, et le pois une réaction presque 
nulle. 

Des fragments de pomme de terre chauffés pendant cinq 
minutes à 100° ont encore donné une légère réaction nitreuse. 

Au lieu de chauffer les tissus végétaux, il est préférable de 
les soumettre à l'influence de liquides dont l’action, d’abord 
paralysante ou anesthésique, devient ensuite mortelle. 

Dans deux tubes à essais, je meis des morceaux de pomme 
de terre fraîchement coupés. Dans lun, j'introduis quelques 
gouttes d'éther absolu, dans l’autre quelques gouttes de 
chloroforme. Les deux tubes sont fermés au moyen de bou- 
chons fortement serrés. Deux heures plus tard, je lave rapide- 
ment à l’eau distillée les morceaux de tubercules et les immerge 
aussitôt dans la solution nitrique. Le pouvoir réducteur n’a 
nullement disparu; au contraire, il est devenu plus prononcé 
sous l'influence des vapeurs anesthésiques. Dans le tube qui 
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avait reçu primitivement de l’éther, il s’est produit au bout de 
deux heures, à 20°, des nitrites en quantité très notable. La 
réaction est un peu moins netle dans le tube au fond duquel 
j'avais versé quelques gouttes de chloroforme. 

La pulpe de tomate, traitée de la même manière que la 
pomme de terre, n’a donné qu'une très légère réaction nitreuse 
après avoir été traitée par l’éther, et aucune trace après l’action 
du chloroforme. 

Les tissus soumis à l’action des vapeurs d’éther et de chloro- 
forme, dans les conditions que j'ai indiquées, sont tués. Ce qui 
le prouve, c’est la rapidité avec laquelle ces tissus brunissent au 
contact de l'air, modification corrélative de la mort chez la 
pomme de terre. 

Néanmoins, j'ai tenu à rendre mes expériences plus pro- 
bantes encore par l'immersion complète des tissus végétaux 
dans le chloroforme, l'alcool et l'éther. Je versais ces liquides 
sur des fragments de tubercules de pomme de terre et je lesy 
laissais pendant une demi-heure ou une heure. Ils étaient en- 
suite rempiacés par la solution de nitrate et, pour chasser l'air 
dissous, je faisais passer un courant d'hydrogène. Après deux 
ou trois heures de repos, j'ai constaté que le pouvoir réducteur 
vis-à-vis du nitrate est singulièrement exalté par l'alcool et 
l'éther, et qu’il l'est moins par le chloroforme. L'expérience 
suivante nous éclairera complètement sur ce point. 

Dans cinq tubes, j'introduis des fragments de pomme de 
terre, qui sont recouverts d'alcool absolu en A, de chloroforme 
en B, d’éther en C, d’eau distillée en D, pour servir de témoin. 
Après une demi-heure, je décante ces divers liquides pour 
y substituer la solution de nitrate. Quant au tube E, il fut 
chauffé pendant cinq minutes à 400° et rempli ensuite de la 
même solution. Après trois heures de séjour à 10°, la réaction 
des nitrites est très nette dans A et B, assez nette dans C, légère 
dans D et très légère dans E. 

L'expérience précédente a été répétée plusieurs fois avec la 
pomme de terre, la tomate et les graines de pois en germination. 
Ces deux dernières espèces ont donné des résultats moins nets. 

Il convient de faire remarquer que l'alcool, l’éther et le 
chloroforme employés dans ces expériences étaient sans action 
réductive sur les nitrates. 
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J'ai aussi essayé de détruire la vitalité des cellules de pomme 
de terre par l'immersion dans l'alcool méthylique et le cyanure 
de sodium en solution à 1 0/0. L'un et l'autre tuent rapidement 
les tissus, mais l’activité réductive de ceux-ci sur les nitrates est 
beaucoup moindre que lorsqu'on se sert de l’alcool éthylique. 
Sous l'influence de l'acide cyanhydrique obtenu par la trituration 
des graines d'amandes amères, le pouvoir réducteur des graines 
germées de pois et de Lupin blanc est supprimé d’une manière à 
peu près complète. | 3 

L'essence de moutarde donne des résultats encore plus 
concluants. Si dans un matras bien bouché et rempli de graines 
de pois ou de lupin blanc, immergées sous la solution nitrique, 
on introduit quelques gouttes de cette essence, on n’observe 
aucune trace de nitrite, mème après un jour ou deux. Au con- 
traire, des fragments de pomme de terre, plongés dans une 
solution de nitrate additionnée d’une petite quantité d'essence de 
moutarde, donnaient après trois heures une réaction nitreuse des 
plus marquées. 

Il existe donc une différence incontestable entre les graines 
en germination et les tubercules au point de vue du pouvoir 
réducteur des nitrates. Les graines le perdent presque entiè- 
rement sous l’action des substances paralysantes ou toxiques: 
quant aux tubercules, surtout ceux de la pomme de terre, ces 
agents augmentent beaucoup leur propriété réductrice à l'égard 
des nitrates. 

L'hypothèse relative aux substances réductives se trouve 
confirmée par une série d'essais faits avec le suc des racines de 
fève (variété désignée sous le nom de fèverole). 


IV 


RÉDUCTION DES NITRATES PAR LES SUCS VÉGÉTAUX. 


Le 25 juin 1889, je récolte dans un champ très fertile quel- 
ques kilogrammes de racines de fèverole portant une grande 
quantité de nodosités. On sait maintenant que ces protubérances 
sont produites par un microbe particulier. Les racines sont 
lavées, éguuttées, légèrement broyées, puis soumises à une très 
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forte pression. Elles laissent écouler un liquide qui noircit rapi- 
dement à l'air. 

Deux centimètres cubes de ce liquide, ajoutés à une solution 
de nitrate de potassium en quantité suffisante pour avoir un 
mélange transparent, donnent au bout de cinq minutes une réac- 
tion très nette des nitrites. La rapidité avec laquelle le phéno- 
mène s’accomplit exclut l'intervention directe des microbes ren- 
fermés dans les nodosités de la fève. D'ailleurs, la production de 
nitrite se fait encore lorsque le suc a été filtré sur une bougie de 
porcelaine. Il est vrai que la filtration a diminué le pouvoir 
réducteur du liquide, ce que j’attribue à l'oxydation qui s’est 
faite pendant l'opération. 

Le suc chauffé à l’ébullition pendant cinq, vingt ou trente 
minutes se colore encore en rose, sans addition de nitrates, 
lorsqu'on y ajoute les réactifs des nitrites. Mème après un chauf- 
fage modéré, la coloration est plus forte que dans le suc laissé à 
la température ordinaire ; un chauffage prolongé diminue l’inten- 
sité de la réaction. 

Cette remarque m'avait vivement surpris et, pendant quelque 
temps, je me suis demandé si les substances réductrices du suc 
de fève pouvaient résister à l’ébullition. [n’en est rien. Le suc 
que j'étudiais et qui, comme je l'ai dit, provenait de racines 
récoltées dans un champ, renfermait des nitrates. Ces sels mis 
en présence des matières réductrices par suite de la destruction 
des tissus sont réduits en nitrites à l’abri de l'air. L’augmenta- 
tion que j'ai indiquée dans la proportion de nitrite, résulte sim- 
plement de l'influence exercée par un chauffage modéré sur les 
phénomènes réducteurs. L’élévation de température accroît d’a- 
bord la proportion des nitrites formés; mais l’ébullition prolon- 
gée les fait ensuite disparaitre. 

Les essais que je viens de rapporter, confirment assurément 
l'hypothèse d’une matière avide d'oxygène capable d'enlever ce 
corps, soit à l’air environnant, soit à des combinaisons oxygénées 
telles que les nitrates. 

L'oxydation aux dépens de l'air parait plus facile que la 
réduction des nitrates. On s’en aperçoit lorsque le suc de fève 
chaufté à 120° est conservé pendant un jour ou deux. Il continue 
à devenir plus foncé, ce qui indique que l'oxydation n'était pas 
terminée, mais il ne réduit plus les nitrates, 
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Après avoir été broyée, la pomme de terre continue éga- 
lement à noircir longtemps après qu’elle n’a plus d'action 
réductive sur les nitrates. 

Le suc de fève conservé dans la glace pendant vingt heures 
réduit encore les nitrates; mais chauffé après ce laps de temps, 
il perd cette propriété. Le chauffage a donc pour effet de hâter 
le moment où le pouvoir de réduction est épuisé par suite de 
l'accroissement des actions oxydantes. Il en est de même de 
l'exposition du suc à l'air sous une faible épaisseur. 

Une deuxième série d'expériences avec le suc de fève a donné 
des résultats assez différents de ceux que je viens d'exposer. 

Le 23 juillet, des racines de fèverole ont été arrachées dans le 
même champ où un mois auparavant je m'étais procurécelles que 
j'avais utilisées pour mes premiers essais. Elles ontété conservées 
fraîches dans la terre, transportées au laboratoire et soumises 
sans retard à la presse. Le suc ne réduit plus les nitrates qu’a- 
près plusieurs minutes de contact, mais il donne une faible réac- 
lion nitreuse au bout d’une demi-heure. 

Comment expliquer celte divergence dans les résultats fournis 
par les sucs étudiés à un mois de distance? En juin, les fèves 
commençaient à fleurir, et étaient encore à l’état de croissance. 
Il était naturel de supposer que les substances réductrices du suc 
diminuent pendantla dernière période de végétation desfèves. Dé- 
sireux de m’assurer de l'exactitude de cette présomption, j'ai répété 
mes essais avec quelques racines de fève, qui, à la fin de juillet, 
commencçaient à fleurir. Le suc réduisait activement les nitrates. 
Le même fait fut encore vérifié avec des racines de fèves semées 
le 19 août, et dont les fleurs commençaient à s'épanouir à la fin 
de septembre. 

Je me suis assuré que la propriété réductive du suc des 
racines de fève n'est pas localisée dans les nodosités, mais 
appartient surtout aux racines principales. 

D’autres essais de réduction des nitrates ont été faits avec 
différents sucs végétaux. Le suc de cerises blanches s’est montré 
très actif à la température ordinaire; par contre, je n'ai pas 
observé de réaction nitreuse provoquée par le jus de groseilles 
blanches ‘ et d'orange. 


1. Je ne me suis pas servi de fruits rouges pour éviter de confondre la coloration 
des jus avec celle des niirites en présence de la naphtylamine. 
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Acide ou neutralisé avec lasoude, le jus d’orangeadditionné de 
nitrite ne donne pas de coloration rouge avec l'acide sulfanilique 
etle chlorure de naphtylamine. Bien plus, cette coloration obtenue 
dans une solution de nitrite disparaît aussitôt que l’on y verse 
quelques gouttes de jus d'orange. Ce n’est pas cependant l’acide 
citrique qui occasionne cette décoloration; je m'en suis assuré. 
L'orange doit donc renfermer une matière qui empêche la réac- 
tion en question. 

Les sucs de tomate non müre et de pomme de terre ont pré- 
senté une faible réduction des nitrates. Pour ce qui est de la 
tomate, etje puis en dire autant d’un Polyporus dont l'espèce n’a pu 
être déterminée, le pouvoir réducteur des sucs est beaucoup plus 
faible que celui des tissus observés à l’état normal.Cela se conçoit 
aisément si l’on réfléchit à la facilité avec laquelle les sucs s’oxy- 
dent au contact de l’air, et à la difficulté de les exprimer à l'abri 
de l’oxygène. On peut aussi supposer que les substances réduc- 
trices sont retenues par les corps solides à la manière des dias- 


tases, et qu'il n’en passe qu’une faible proportion dans les extraits 
obtenus par pression. 


Les phénomènes de réduction dont je m'occupe ont certai- 
nement quelque analogie avec les phénomènes d’oxydation lente 
que M. Pasteur a mis en lumière dans les moûts de vin et de 
bière et dans les vins. Dans les deux cas, il y a en présence des 
substances avides d'oxygène. 1l était intéressant d'examiner si 
elles sont identiques. Pour cela, j'ai préparé du moût de bière et 
du liquide de touraillons très riches en matières extractives et 
qui, par conséquent, devaient donner un dépôt abondant à la 
suite d’un chauffage suffisant ou d’un repos prolongé. Ces 
décoctions étaient faites avec de l’eau distillée additionnée de 
nitrate de potassium à 1 0/0 et, après stérilisation, conservées 
sous une faible surface dans des vases très profonds. Le moût de 
bière, que j'avais préparé avec de l’orge germée dans le labora- 
toire, a donné une légère réaction nitreuse aussitôt après refroi- 
dissement. Plus tard, le nitrite a disparu, car il me fut impossible 
d'obtenir la même réaction. Le liquide de touraillons n’a pas 
donné trace de nitrite. 

Une observation faite sur la pomme de terre porte à supposer 
l'existence dans les plantes vivantes de substances capables de 
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réduire les nitrates et d’autres matières qui n’ont pas ce pouvoir, 
mais qui cependant s’oxydent au contact de l'air. Lorsqu'on 
broie finement une pomme de terre dans un mortier, la pulpe ne 
réduit pas les nitrates. Cependant, il se forme dans les parties 
supérieures du vase une coloration d’abord rosée, qui, douze 
heures plus tard, devient brun foncé. Cette modification est cer- 
tainement causée par l'influence de l'oxygène de l’air, car elle 
ne se fait pas dans le vide ni dans l'hydrogène. 


YŸ 


EST-IL POSSIBLE D'EXTRAIRE LES SUBSTANCES QUI RÉDUISENT LES 
NITRATES ? 


Il résulte des expériences rapportées au chapitre HI qu'il doit 
exister dans les tissus des graines et surtout des tubercules des 
substances qui réduisent les nitrates. Il semble dès lors qu'il soit 
facile de les extraire, mais on se butte à des difficultés expéri- 
mentales très sérieuses. En effet, les tissus vivants, aussitôt tués, 
doivent être broyés assez finement pour permettre l’action des 
liquides dissolvants. Or, cette opération ne peut se faire en pré- 
sence de l’air, et ne réussit guère dans l’acide carbonique. Peut- 
être le vide et l'hydrogène pourraient donner des résultats plus 
satisfaisants, mais au prix de dispositifs fort compliqués. 

Il est d’ailleurs probable que les propriétés réductrices dis- 
paraissent par l'effet de la trituration des tissus, qui met en con- 
tact immédiat les diverses régions cellulaires. Ces matières, en 
apparence si peu stables, ne tardent sans doute pas à se détruire 
dès qu’elles cessent d’être localisées et de se trouver dans des 
conditions particulières. Une telle opinion m'a paru se dégager 
de mes nombreux essais de séparation des substances réductrices. 

L'un de ces essais mérite d’être consigné. Il tend à prouver 
que, sous l’influence des matières paralysantes ou toxiques, ce 
ne sont pas les substances réductrices qui se diffusent au travers 
des membranes cellulaires, mais plutôt les nitrates qui pénètrent 
à l’intérieur des cellules; ils y sont réduits, et les mitrites formés 
se répandent ensuite dans le liquide environnant. 

Un kilogramme de pommes de terre est coupé en menus 
morceaux sous une couche d’eau assez épaisse; ces morceaux 
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sont introduits rapidement dans un grand ballon rempli d’eau 
distillée, qui a, au préalable, été bouillie pour expulser l'air dis- 
sous. Cinq centimètres cubes d'essence de moutarde sont ajoutés 
au liquide; le ballon est bouché hermétiquement et placé à l’étuve 
à 35°. Quarante-huit heures plus tard, l’action du liquide sur les 
nitrates est essayée sans succès. C’est donc à l’intérieur des 
cellules que s’accomplissent les phénomènes de réduction dans 
les tissus tués. Et pour extraire les substances actives, il est 
indispensable de les triturer très finement. 


VI 


RÉDUCTION DES NITRATES PAR LES CORPS ORGANIQUES. 


Quelle peut être la nature des substances réductrices con- 
tenues dans les tissus des plantes supérieures? En attendant 
qu'il soit possible de les isoler, il était tout indiqué de faire 
quelques essais de réduction de nitrates avec des corps organi- 
ques de composition déterminée. 

Des mélanges d’acides malique, lactique, oxalique, citrique 
et tartrique à 10 0/0 et de nitrate de potassium à 1 0/0 ne don- 
nent guère de nitrite à la température ordinaire ; la réduction 
est beaucoup plus marquée si l’on chauffe à 100° ou 120°. Les 
oxalate, acétate et tartrate de potassium sont inactifs à toutes 
les températures. Quant à la saccharose, à la glycose et à la 
glycérine, elles réduisent le nitrate lorsqu'on les chauffe à 
120°, sans doute parce que ces corps ainsi traités donnent lieu à 
la production de petites quantités d'acides organiques. 

En un mot, l’action réductive des acides les plus répandus 
chez les végétaux ne suffit pas à rendre compte des phénomènes 
de réduction des nitrates observés avec les graines et les tuber- 
cules. Cette action des acides organiques n’est pas non plus 
favorisée lorsqu'on fait agir de fortes pressions (10 à 12 atmo- 
sphères), afin de réaliser expérimentalement les pressions qui 
résultent des actions osmotiques intracellulaires. 

L'action propre aux acides m’amène à dire quelques mots de 
l'influence de la nature de la réaction sur la réduction des nitrates 
par les tissus végétaux. 

Des essais comparés ont été faits avec des graines de pois, de 
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lupin blanc et de haricot nain en milieux neutres, additionnés de 
potasse à 1 0/00, ou d'acide tartrique ou chlorhydrique à la même 
concentration. D’une manière générale, la production des nitrites 
a toujours été plus abondante danses milieux alcalins ou neutres; 
en liquide acide, c’est le haricot qui a donné la réaction nitreuse 
la plus marquée. 

L'influence de la réaction du liquide ambiant varie donc 
d’une espèce à l’autre, et résulte sans doute de la facilité plus ou 
moins grande avec laquelle les solutions acides pénètrent à l’in- 
térieur des cellules. 


VII 


AU CONTACT DE MATIÈRES ORGANIQUES ACIDES, LES NITRITES 
DISPARAISSENT. 


A plusieurs reprises, dans l'exposé de ces recherches, j'ai 
indiqué la disparition des nitrites produits par les graines et les 
tubercules. Le moment est venu d’en rechercher la cause. 

L’essai avec la diphénylamine et la brucine prouve que si la 
réaction des nitrites n’est plus possible, celle des nitrates persiste. 
Dès lors, il était permis de supposer que les nitrites s’oxydent 
graduellement et se transforment en nitrates. Quelques essais 
vont nous éclairer sur ce point. 

Des solutions de nitrite de potassium à 1/1000, 1/10000, 
1/100000 dans l’eau distillée, conservées au contact de l’air, ne 
cessent, même après un mois, de donner la réaction nitreuse. Le 
chauffage à 100 ou 120° ne modifie en rien ce résultat. 

Au contact des tissus végétaux, la disparition des nitrites est 
relativement rapide. Ainsi, dans un tube contenant une solution 
stérilisée de nitrate de potassium à 1/100000, j'introduis quatre 
pois stérilisés en germination; vingt et une heures plus tard, la 
réaction nitreuse est devenue très faible et disparaît complète- 
ment après un nouveau laps de temps de vingt-quatre heures. 

La disparition des nitrites est plus rapide encore lorsqu'on 
en chauffe à 120° les solutions en présence de graines en germi- 
nation ou de fragments de tubercules. 

Au reste, la disparition des nitrites en présence des acides 
organiques n’a rien qui doive étonner. C’est, en effet, une pro- 
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priété bien connue des nitrites d'être décomposés par les acides 
et de donner de l’anhydride azoteux, qui, en présence d’eau, se 
décompose et fournit de l'acide nitrique et du bioxyde d’azote. 

Aux yeux de plus d’un, il paraïtra peut-être incompréhensible 
que les nitrites, d’abord formés à l’intérieur des cellules, diffusés 
au dehors, soient enfin détruits au contact d'acides, qui évidem- 
ment proviennent du contenu cellulaire. On pourrait croire que 
les nitrites se décomposent au fur et à mesure de leur production. 
S 1] n'en est pas ainsi, c’est parce que les diverses régions de la 
cellule ont une certaine indépendance les unes envers les autres. 
Selon toute vraisemblance, les nitrites prennent naissance dans 
le protoplasme, à réaction généralement alcaline, et séparé du 
suc cellulaire, à réaction acide, par une couche protoplasmique 
spéciale. La diffusion des nitrites pourrait donc commencer 
beaucoup plus tôt que celle des acides du suc cellulaire. 

Il n’est pas sans intérêt de faire remarquer que, dans les 
expériences sur la réduction des nitrates, il importe de faire 
attention au moment choisi pour essayer les réactions des 
nitrites. Lorsqu'on attend trop longtemps, on s'expose à ne plus 
trouver trace de ces sels et à émettre une opinion contraire à la 
vérité. 


VIIl 


RÉDUCTION DES NITRATES PAR LES ORGANISMES INFÉRIEURS. 


Alques. La réduction des nitrates par les conferves, signalée 
autrefois par Schünbein !, est réelle. 

Des filaments de Cladophora ont été placés, le 19 juin 1889, à 
midi, sous une solution de nitrate de potassium à 1 0/0, au fond 
d'un tube assez étroit; un examen microscopique n’a pas fait 
découvrir des bactéries parmi ces filaments. Après une demi- 
heure de séjour à l'obscurité, j'ai observé une réaction nitreuse 
assez nette, mais qui est beaucoup plus forte le lendemain 
matin. Le 20, à 10 heures, le tube est mis au soleil; des .bulles 
gazeuses ne tardent pas à se dégager, et à 2 heures, les nitrites 
ont disparu sous l'influence de l’oxygèue produit par les cellules 
à chlorophylle. Replacées à l'obscurité le mème jour à 3 heures, 


1. Journal für praktische Chemie. Bd. CV, p. 208, 1868. 
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les algues décomposent de nouveau le nitrate environnant en 
nitrite, qu'une nouvelle insolation fait encore disparaître. 

L'expérience a réussi également avec plusieurs espèces 
d'OŒEdogonium et de Spirogyra. | 

Champignons. J'ai mis séparément, dans des tubes avec nitrate 

de sodium, des tranches du tissu hyménial et du tissu sus- 
jacent d’un Polyporus trop peu développé pour en déterminer 
l'espèce: il n’y avait pas encore de basidiospores. 

Après deux heures d'immersion dans la solution nitrique, le 
tissu hyménial donnait une réaction très forte des nitrites. Celle- 
ci était beaucoup moins marquée dans le tube qui renfermait le 
tissu central du champignon, résultat qui s'explique par la 
différence d'activité des deux tissus au moment où Îles spores 
vont se former. 

Le suc de ce Polyporus réduisait faiblement les nitrates 
après deux heures dé contact. 

Le Polyporus squamosus, dont les tissus sont très pauvres 
en suc, s’est montré sans action sur les nitrates. J’ai obtenu le 
même résultat avec les Russula lepida, Hydnum repandum, Copri- 
nus micaceus, un Hypholoma et un Craterellus. Par contre, des 
fragments de chapeau de Cantharellus cibarius ont réduit assez 
nettement le nitrate après trois heures d'immersion. 

Précédemment, j'ai indiqué dans ces Annales ‘ la réduction 
des nitrates par Cladosporium herbarum, Dematium pullulans, 
Penicillium glaucum, Alternaria tenuis, Mucor racemosus ; dans 
les cultures des Aspergillus niger et glaucus, ainsi que de Botrytis 
cinerea, aucune trace de nitrite ne fut observée. 

Quant aux Levures, leur pouvoir réducteur vis-à-vis des 
nitrates n’est pas très actif *. Cependant, on parvient à le mettre 
en évidence lorsqu'on cultive ces ferments dans des mélanges 
minéraux additionnés de nitrate et d’une petite quantité de 
sucre. Dans des liquides riches en sucre fermentescible, il n'y 
a pas réduction des nitrates, ce qui s'explique par la facilité 
avec laquelle les Leyures dédoublent cet hydrate de carbone en 
alcool et anhydride carbonique. 

Bactéries. La réduction des nitrates par les Bactéries a été 
l’objet de nombreux travaux, dont les principaux sont dus à 


A, T. III, p. 374, 1889. 
9. Id., p. 365. 
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MM. Dehérain et Maquenne, Gayon et Dupetit, Frankland, 
Warington. Ces deux derniers auteurs ont montré qu'un très 
grand nombre d'espèces bactériennes peuvent réduire lés 
nitrates. J'ai eu l’occasion de faire des constatations analogues 
avec des bactéries pathogènes, chromogènes et autres. Je ne 
mMentionnerai que quelques faits qui me paraissent avoir une 
certaine portée générale. 

Des cultures faites dans du bouillon de veau additionné de 
‘4 0/0 de nitrate avec Bacillus subtilis, Tyrothrix tenuis, Bacillus 
mesentericus ont prouvé que ces trois races, nettemetit aérobies, 
sont incapables de produire des nitrites aux dépens des nitrates. 
Nouvelle preuve que cette propriété est liée à la vie sans air. 

Au resté, l’une des espèces qui s'étaient montrées les plus 
réductrices a été cultivée simultanément dans un matras à fond 
plat et dans un matras Pasteur rempli jusqu'au goulot. Après 
vingt heures, il n’y avait pas trace de nitrite dans la première 
culture, tandis que la seconde en renfermait une quantité très 
appréciable. 

Les espèces qui possèdent à un haut degré le pouvoir de ré- 
duire les nitrates, donnent la réaction des nitrités après un 
temps relativement assez long. Ainsi une culture d’un bacille 
bänal, mais très actif sur les nitrates, fut additionnée de son 
volume d’une solution stérile de nitrate sodique à 1 0/0: Une 
heure et demie plus tard, il n’y avait point trace de nitrite; après 
trois heures, j'ai observé une faible réaction nitreuse qui, une 
heure plus tard, était beaucoup plus nette. 

Cette expérience tend à faire supposer que si les bactéries 
fabriquent des substances réductrices comme les plantes supé- 
rieures, celles-ci ne semblent pas être sécrétées au dehors des 
cellules à la manière des diastases produites par beaucoup de 
microbes (invertine de la levure et de l’Aspergillus niger). 

Il est même très vraisemblable que de telles substances 
n'existent pas chez les Bactéries; si l'on ajoute à une culture 
d'une espèce réductrice une solution nitrique el quelques 
gouttes d'essence de moutarde, aucune production de nitrite 
n’est jamais observée. 

Une observation que j'ai faite également dans mes cultures 
de bactéries réductrices des nitrates, c’est que les nitrites finis- 
sent par disparaître dans le milieu nutritif lorsque celui-ci est 
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acide. Mais si l’on y a ajouté un peu de carbonate de chaux, la 
disparition des nitrites n’a pas lieu, même après un laps de temps 
très long. En somme, chez les microbes comme chez les plantes 
supérieures, les nitrites sont so par les acides qui existent 
dans le milieu environnant. 

Enfin je me suis aussi assuré que les nitrites ne sont nui- 
sibles aux bactéries qui les produisent, qu'après décomposi- 
tion par un acide avec mise en Jibérté d'acide nitreux. Celui-ci, 
à dose relativement minime (1/5000), paralyse. le développe- 
ment des Bactéries. La même observation a été faite pour les 
Levures*. Toutefois les bactéries s’habituent graduellement aux 
nitrites en milieux acides, et peuvent continuer à vivre dans des 
liquides qui en renferment des doses assez notables. 


Les recherches exposées dans ce mémoire peuvent être 
résumées de la manière suivante : 

I. Le pouvoir de réduire les nitrates existe chez les plantes 
supérieures, les Algues et les Champignons, aussi bien que chez 
les Bactéries. 

IL. Il est facile de mettre cette propriété en évidence avec les 
graines en germination et les tubercules. 

IL. Dans les plantes supérieures, il existe des substances 
capables de réduire les nitrates en nitrites, même après la mort 
des cellules. 

IV. La réduction des nitrates par les végétaux est, comme la 
fermentation alcoolique, une conséquence de la vie qui se con- 
tünue dans un milieu privé d'oxygène à l’état libre. 


1. Annales de l’Institut Pasteur, t, II, p. 367. 


REVUES ET ANALYSES 


L'ALCOOL ÆEST-IL UN ALIMENT ? 


REVUE CRITIQUE 


MAGENDIE. Précis élémentaire de Physiologie, et Bull. de la Société Phi- 
lom., 1811. — BoucnarpAT et SanpRas. De la digestion des boissons 
alcooliques et de leur rôle dans la nutrition. Ann. de Ch..et de 
Phys,, 3° S.,t. XXI. — TiepemanN, Zeütschr. f. Phys., t. TI. p. 2. 
— Royer-CorLarp. De l’usage et de l’abus des boissons fermentées. 
Thèse de 1838. — Wonurer. Journal des progrès, 1827, t. II. — 
Kzencre. Recherches sur Paction de la consommation de l’eau- 
de-vie sur l'organisme vivant. — Ducuex. Sur la manière d’être 
de l'alcool dans l’organisme animal. — PERRIN, LUDGER-LALLEMAND 
et Duroy. Du rôle de l’alcool et des anesthésiques dans l’orga- 
nisme. Paris, 1860. — Perrin. De l’influence des boissons alcoo- 
liques prises à doses modérées sur la nutrition. Comptes rendus de 
P Ac. des Sc., 1864. — ALBERTONI. Sur la transformation de l'alcool 
et de l’aldéhyde dans l'organisme. Arch. Ital. de Biologie, IX, n° 2. 


Les problèmes scientifiques sont toujours sujets à révision, surtout 
lorsque dans leur énoncé entre un mot difficile à définir exactement. 
Avant de se demander si l’alcool est un aliment, il serait utile de savoir 
ce que c’est qu'une matière alimentaire, et à quels caractères on la 
reconnaît. Nos aïeux appelaient de ce nom tout ce qui sert à la nourri- 
ture de l’homme. Le sel, par exemple, dont la privation est si difficile 
à supporter, était pour eux un aliment comme les autres, et cette no- 
tion ne pouvait qu'être acceptée par les alchimistes du moyen âge, qui 
ne savaient guère ce que c'était qu’une matière organique, mais con- 
naissaient les matériaux salins du corps humain. Dès que la chimie a 
eu pris son essor, on a rapidement appris à distinguer les aliments 
azotés et non azotés, et un progrès de plus a montré que ces divers 
aliments ne semblaient pas se comporter de la même façon dans l’or- 
ganisme. 

Les aliments non azotés, disait-on, dégagent beaucoup de chaleur en 
brûlant, c’est-à-dire en se transformant sous l’influence de l’oxygène 
en eau et en acide carbonique : cette transformation paraît identique à 
celle qui se réalise dans un être vivant qui respire; il paraît naturel de 
lui attribuer la production de la chaleur animale. Les substances 


746 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


azotées, au contraire, dégagent peu de chaleur en brûlant. Quand on 
les attaque par les méthodes ordinaires de la chimie, on en retire des 
produits divers, mais jamais l’urée, c’est-à-dire la forme qu’elles 
prennent pour s’éliminer de l’organisme. Elles semblent dès lors y 
avoir subi une élaboration spéciale. Elles sont plastiques, c'est-à-dire 
qu'elles entrent pour une période plus ou moins longue dans la con- 
slitution de nos tissus, dont elles entretiennent, dit Liebig ‘, « les fonc- 
tions vitales, en réparant les parties organisées qui ont été consommées 
et évacuées. Elles conservent les organes et entretiennent ainsi la pro- 
duction de la force. Les principes non azotés entretiennent la respi- 
ration, et conséquemment la chaleur. Ces derniers sont donc des agents 
de respiration. » 

Je n'ai pas à insister pour le moment sur la valeur propre de cette 
théorie. Je me borne à faire remarquer que; pour elle, le caractère 
propre de l'aliment était de se détruire, de perdre son individüalité 
dans l'organisme. Qu'il prit rapidement et définitivement la forme 
d’eau et d'acide carbonique comme les aliments hydrocarbonés, ou 
lentement et temporairement une forme vivante comme les aliments 
azotés, un aliment absorbé et utilisé devait bientôt cesser d’être lui- 
même pour prendre un autre aspect ou de nouvelles propriétés. Dans 
celle conception, le sel marin, qui entre et ressort en nature, cessait 
d'être un aliment pour devenir un condiment, mais, ce qui est plus 
grave, c’est qu'on pouvait disputer aux matières grasses leur qualité 
alimentaire, car on les voitabsorbées en nature, et on les retrouve inal- 
térées dans le sang et les organes. La saponification intérimaire à 
laquelle on les croyait nécessairement soumises, et dont j'ai contesté 
l'utilité, se révèle, d’après les derniers travaux, non seulement comme 
un phénomène sans importance, mais comme plutôt nuisible. Sans 
doute elles peuvent, dans certaines circonstances ou dans certainstissus, 
être brülées ou détruites. Un individu qui maigrit les consomme, et 
quelque fois très vile, mais dans l’état physiologique, on n’aperçoit chez 
elles aucune trace sensible de cette transformation rapide que l’on a 
fait entrer sans y songer dans la définition du mot aliment. 

Vis-à-vis de l’alcool, cette définition inconsciente, presqueinstinctive, 
a eu des conséquences plus curieuses. Cette substance a été de tous 
temps si recherchée par tous les peuples, que sa qualité alimentaire 
n'a fait de doute pour personne. On lui a donc appliqué la théorie. 
Magendie avait constaté que l'alcool passait dans le sang au même 
titre que les autres aliments élaborés par la digestion: Wôühler d'abord, 
Bouchardat et Sandras ensuite, avaient trouvé d’un autre côté qu’il 


1. Nouvelles lettres sur la chimie; trad. Gerhardt, 53 lettre. 
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ne s'éliminait pas par l’urine. Restait, il est vrai, la voie pulmonaire, 
par laquelle Mägendie avait constaté la sortie d’un peu d'alcool, mais 
Bouchardat et Sandras avaient contesté ce fait, et comme ils ne trou- 
vaient du reste dans le sang ou les tissus aucun des produils ordinaires 
de l'oxydation de l'alcool, ni aldéhyde, ni acide acétique, ils en avaient 
conclu que cette substance se détruisait dans l'organisme, et qu’elle 
était par conséquent alimentaire. 

Ces conclusions, appuüyÿées sur des constatations analogues faites 
par d’autres savants, étaient passées dans la science, lorsqu'elles ont 
été contestées par un travail signé de MM. Perrin, Ludger-Lallemand, 
et Duroy, dont la conclusion était que l'hypothèse du rôle alimentaire 
de l'alcool n’avait d'autre base scientifique qu’une erreur expérimen- 
tale. 

Si on admet les termes de la définition posée plus haut pour le 
mot aliment, la démonstration de MM. Perrin, Lallemand et Duroÿ 
semble en effet topique. L'alcool arriveil est vrai dans lesang comme les 
produits äbsorbés dans le canal digestif, mais au lieu d’en disparaitre 
ou de s’y transformer, il y fait de longs séjours. 700 grammes de sang 
artériel soustrait par la section des carotides à des chiens älcoolisés et 
plongés dans livresse, une heure et demie après l’ingeslion, ont 
donné 5 grammes d’un produit offrant tous les caractères de l'alcool 
et brülant à l'air libre. On en a retrouvé de même après 18 heures et 
lorsque les sigries de l'ivresse élait dissipés; de même chez un homme 
qui avait succombé aux complications habituelles de l'ivresse, trente- 
deux lieures äprès avoir bu une grande quantité d’eau-de-vie, et alors 
que les effets directs de l’intoxication avaient disparu. L'alcool séjourne 
donc dans le sang qui le promène longuement dans les divers tissus, 
et lui permet de se localiser dans ceux pour lesquels il possède une 
affinité d'élection, la substance nerveuse, par exemple, qui, pendant 
la durée de l’alcoolisation, renferme, à poids égal, plus d'alcool que 
d’autres organes vasculaires et que le sang lui-même. 440 grammes de 
substance nerveuse, appartenant à des chiens sacrifiés pendant 
l'ivresse, ayant été soumis à la distillation, après avoir été débarrassés 
de leurs enveloppes vasculaires, soigneusement lavés, et broyés dans 
un mortier avec 200 grammes d’eau, ont donné 35,25 d'alcool capa- 
ble de brüler, tandis qu'on n’en trouve que 3 grammes environ dans 
la même quantité de sang analysée dans des conditions analogues. 
Chez le mort alcoolique dont nous avons parlé plus haut, 20 grämmes 
de substance nerveuse gardaient assez d'alcool pour qu'il äitété possible 
de le doser, et de constater que 20 grammes de sang en conteñaient 
trois fois moins. Enfin l'alcool s’'accumule aussi dans le foie qui, à poids 
égal, en contient plus que le cerveau, quand l'alcool a été absorbé par 
l'estomac. 
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Dans les organes nerveux, l'alcool se comporte en « agent dyna- 
mique » modifiant, pervertissant ou abolissant leurs fonctions. Mais il 
s’en élimine peu à peu, toujours en nature, car on le retrouve dans 
l'urine et les produits de la respiration. Cette élimination commence 
peu d’instants après l’ingestion, et se continue tant qu’il existe de 
l’alcool dans l’économie. Il s’opère aussi une élimination abondante 
par les poumons, qui se continue pendant une durée approximative 
de huit heures. Enfin l'alcool s'échappe aussi par la peau, et il est 
même permis de croire que c’est par celte voie qu'il en sort le plus chez 
l’homme, bien qu’il soit difficile d'en donner la preuve directe. 

J'ai insisté longuement sur les résultats de ce travail parce que la 
science en a accepté le bien fondé, sans se demander suffisamment 
quelle était la valeur des preuves. Il ÿ avait pourtant, dans les expé- 
riences citées, quelques particularités qui pouvaient surprendre. 
Ainsi, on avait le droit d’être élonné que cette élimination de l'alcool 
par l'urine, si facilement constatée par MM. Perrin, Lallemand et Duroy, 
eût échappé à Wobhler, Cest qu'elle n’est pas constante. C'est ce qu'ont 
vu divers savants, Baudot, Hugo, Lauder-Brunton, Lussana, Albertoni, 
Dujardin-Baumetz et Jaillet. Dans mon laboratoire, on n’a jamais 
trouvé dalcool dans l'urine de ceux qui y travaillent, lorsqu'elle était 
émise quelque temps après l’ingestion d’une boisson alcoolique. 
Aussitôt après l’absorption d’un ou deux petits verres, on en ren- 
contre parfois. En revanche on en a trouvé en quantité sensible dans 
Purine normale d’un garçon ayant l’habitude de boire. Quand 
MM. Perrin, Lallemand et Duroy en ont obtenu en quantités sensibles 
dans l'urine ou dans le sang, c’est à la suite d’absorptions d'alcool 
exagérées. Les doses qu'ils faisaient ingérer à leurschiens d'expérience 
étaient presque des doses mortelles : quelques-uns même de leurs 
animaux sont morts pendant l'expérience. C’est sur des animaux 
soumis à ce traitement qu'a été prélevé le sang dans lequel on a 
retrouvé les quantités énormes d’alcool que nous avons signalées plus 
haut : on peut donc dire qu'il nv a là rien de physiologique, rien 
qui autorise à conclure que, dans les conditions ordinaires, l'alcool ne 
soit pas un aliment. 

Il aurait fallu montrer que tout ce qui est ingéré s’élimine en 
nature, et c’est ce qu'on n’a pas fait. On a dit : il s’en échappe de 
l'organisme, donc l'alcool ne s’y transforme pas, donc il n’est pas un 
aliment. Mais cet argument ne nous touche plus. 

C’est que nos idées sur le mot aliment se sont transformées depuis 
que MM. Perrin, Lallemand et Duroy écrivaient leur mémoire, et que 
leurs contemporains en acceptaient les conclusions. Nous avons étendu, 
dans une certaine mesure, aux aliments hydrocarbonés la propriété 
plastique réservée autrefois aux aliments azotés. Nous savons mainte- 
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nant que, dans un grand nombre de cas au moins, la destruction ne 
suit pas de près l'ingestion ; queles cellules se font des réserves, qu’elles 
se créent même parfois, aux dépens des matières qu’on leur offre, des 
aliments nouveaux qu’elles accumulent dans leur protoplasme, et 
qu’elles remplacent, dans leur vie physiologique, à mesure qu’elles les 
utilisent. Pour tout dire en un mot, le mouvement de nutrition est 
intracellulaire, et la cellule s’interpose comme une sorte de volant 
entre l'aliment qu'on lui offre et qui représente la force, et l'aliment 
qu’elle consomme et qui préside au travail produit. 

La destruction rapide ou immédiate a donc cessé d’être un des 
caractères de la matière alimentaire. On peut même remarquer que la 
plupart des aliments que nous consommons sont des produits de vie 
cellulaire : sucres, amidon, caséine du lait, fibrine des muscles. Tous 
ces aliments de premier ordre sont sécrétés ou produits par des cel- 
lules, et sont par là inattaquables, c’est-à-dire non alimentaires pour 
la cellule qui les a formés. La qualité alimentaire n’est done pas atta- 
chée à la substance elle-même. Il faut, pour la définir, viser en même 
temps la nature de la cellule vivante à laquelle on l'offre pour aliment. 
Par exemple, dans le monde des infiniment petits, qui a tant contribué 
à nous donner des idées justes sur la nutrition des animaux supérieurs, 
l'alcool n’est pas alimentaire pour les cellules de levüre, mais l’est 
pour celles du mycoderma vin ou du mycoderma acelr. 11 n’est même 
pas nécessaire de recourir à des êtres différents pour manifester des 
différences dans la qualité alimentaire d'une même substance : on peut 
prendre pour cela les différents tissus d’un même être. Pour les cellules 
de l'appareil galactogène, la caséine du lait n’est pas une substance 
alimentaire : elle l’est pour l'appareil digestif de l'animal qui l’a fabri- 
quée. Enfin un même tissu peut, à de certains moments, consommer et à 
d’autres refuser le même aliment. Le sucre de canne se dépose une 
année dans ies cellules de la racine de betterave, et y est consommé 
l’année suivante. 

Nous verrions se compliquer encore davantage la signification du 
mot aliment, si nous poussions plus loin cette étude, mais nous en 
avons dit assez pour prouver que l’argument mis en avant par 
MM. Perrin, Lallemand et Duroy a perdu toute valeur, et qu'une 
matière alimentaire peut séjourner longtemps dans l’organisme, y 
attendre le moment de servir, se fixer temporairement sur certains tis- 
sus, s'éliminer en même temps, si elle est dialysable ou volatile, par les 
divers émonctoires, et conserver pourtant sa qualité de matière néces- 
saire ou simplement utile au bon fonctionnement de l’un des organes 
de l'être vivant qui l’a consommée. On voit aussi de quelles précautions 
ilfaats’entourer pour attribuer ou contester à une substance quelconque 
la qualité alimentaire. Celle qui l'est pour le chien peut très bien ne pas 
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l'être pour l’homme ou inversement, celle qui l’est pour tel individu 
peut ne pas l'être pour tel autre; celle qui l’est en santé peut ne plus 
l'être pour la maladie, etc. 

Quelle est donc, dira-t-on, la caractéristique de l'aliment et comment 
peut-on le définir? La définition la plus conforme à l’état actuel de la 
science est celle-ci : est réputé aliment tout ce qui contribue à assurer 
le bon fonctionnement de l’un quelconque des organes d'un être vivant: 
A ce titre, l'eau, le sel sont des aliments, bien qu'ils ne subissent aucune 
transformation dans l'organisme. L'alcool est un aliment, bien que ses 
transformations puissent être lentes, et par cela seul qu’il peut servir 
dans certaines conditions à exciter l’activité cérébrale. 

Cette excitation peut avoir et a réellement sa répercussion sur les 
autres organes. La résistance au froid, le travail musculaire peuvent 
s’entrouver augmentés. M. Perrin a constaté lui-même et sur lui-même 
une influence sur le fonctionnement de l'appareil respiratoire. D’au- 
tres savants ont confirmé ses résultats. Je ne veux pas insister sur la 
signification physiologique de ces expériences. Je me borne à leur 
demander la preuve d’une modification d'ordre général survenant dans 
l'individu à la suite de l’ingestion de boissons alcooliques, et je m'en 
autorise pour attribuer à l'alcool cette qualité alimentaire que M. Per- 
rin leur avait refusée. Il en est ainsi souvent dans la science : les faits 
restent et Les conclusions changent. 

Il resterait à traiter la question des transformations que subit l’alcool 
ingéré. Divers savants ont naturellement recherché s’il ne fournissait 
pas de l’aldéhyde et de l'acide acétique. Les uns en ont trouvé, les autres 
non. Les recherches de l’acide acétique semblent un peu vaines. Com- 
ment distinguer celui qui provient de l'alcool de celui que peuvent 
donnerd'autres aliments, sous l'influence des putréfactions intestinales, 
ou de celui qu’excrètent les tissus? Pour l’aldéhyde, la relation avec 
l'alcool est un peu plus étroile, mais non nécessaire. D'ailleurs 
comme pour lalcool, on en trouve parfois, et parfois on n’en trouve 
pas. Les recherches d’Albertoniontmontré qu'elle s’élimine rapidement, 
et en totalité ou à peu près, par les poumons et par les reins, quand 
elle est introduite directement dans l’organisme. Mais même de ce 
fait, je ne voudrais pas conclure que ce n’est pas un aliment et que 
c'est un poison. Les peptones sont bien certainement alimentaires, et 
pourtant elles sont toxiques quand on les introduit directement dans la 
circulation générale, et pourtantelles s’éliminent aussi parles urines. Nous 
ne savons guère ce qui se passe dans les profondeurs de l'organisme, et 
si nous prétendons le deviner en contrôlant les entrées ei les sorties, 
nous ressemblons à unstatisticien qui prétendrait découvrir tout ce qui 
se passe dans Paris en comptant ce qui y entre par l’octroi, et ce qui 
en sort par le grand égout collecteur. Dx. 
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Personne morte de rage pendant le traitement. 


Groussous (Jean), 52 ans, cultivateur à Fedj-M’zala, département 
de Constantine. Mordu le 13 octobre 1890 à 11 heures du soir : 

40 A l’avant-bras droit, à nu, et à la main droite, une trentaine de 
morsures, piqûres, éraflures, disséminées sur tout l’avant-bras et sur 
la main; 2° à l’avant-bras et à la main gauches, une vingtaine de 
morsures, semblables aux précédentes et également faites à nu; 3° au 
poignet gauche, une morsure très forte et très pénétrante, ayant 
beaucoup saigné; 4° à la cuisse gauche, deux morsures par éraflures 
moyennes,fayant bien saigné. Le pantalon a été déchiré. 

Il y a eu lutte prolongée entre Groussous et son chien, dans un 
couloir de 3 mètres de long sur 4 mètre de large. Groussous est enfin 
parvenu à maitriser l'animal et à l'attacher. 

Le chien mordeur a été reconnu enragé par M. Manin, vélérinaire 
à Constantine. Il avait été mordu le 7 septembre par un chien enragé, 

Mis en traitement le 22 octobre, neu jours après les morsures, 
Groussous est pris le 8 novembre de douleurs dans le bras gauche. 
Le 10 novembre, il est conduit à l'hôpital Necker, où il meurt avec 
tous les symptômes de la rage le 12, à 5 heures du matin. 


Personnes traitées mortes de la rage. 


Mie Baunino (Thérèse), 12 ans, demeurant à Cannes (Alpes-Mari- 
times). Mordue le 30 juillet à 7 heures 1/2 du soir, à la jambe gauche, à 
travers un bas de laine à larges mailles : quatre morsures, ayant 
assez saigné, à la face interne. Les blessures n'ont pas été cautérisées. 

Le chat mordeur à été reconnu enragé par M. Ponsone, vétérinaire 
à Cannes, d’après les renseignements recueillis, et à l’autopsie. 

Me Baudino a été traitée du 4 au 18 août. Le 3 septembre, elle 
présente des symptômes de rage, hydrophobie, aérophobie. Elle était 
malade depuis huit jours; son caractère était changé. La mort est 
survenue le 4 septembre, à 11 heures du matin. (Rapport de M. le 
D: L. Girard, à Cannes.) 

FourNès (Joseph), 14 ans, chevrier à Guyotville (Alger), mordu le 
1% août 1890, à 11 heures du matin. Une morsure très pénétrante, 
ayant beaucoup saigné, siégeant sur le lobule du nez, l’aile gauche et 
la sous-cloison. Cette blessure n'a pas été cautérisée, 

Le chien mordeur a été reconnu enragé d’après les commémoratifs 
et à l'autopsie, par M. Claude, vétérinaire à Alger, 

Fournèes a été mis en traitement du 8 août au 27 août Le 11 octo: 
bre, il présente les premiers symptômes de la rage: hydrophobie, 
céphalalgie violente. La mort est survenue le 14 octobre, à 3 heures 
du matin. (Rapport de M. le docteur 0. Bonis, à Guyotville.) 
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STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PRÉVENTIF DE LA RAGE. — OCTOBRE 4890. 
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4. La colonne A comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire ; la colonne C les pérsontes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 78 fois; chats, 
9 fois ; loups, 1 fois. 


Le Gérant : G. Masson, 


Sceaux. — Imprimerie Charaite et fils. 
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DE L'INFECTION MALARIQUE AIGUE ET CHRONIQUE 
CHEZ LES OISEAUX ET CHEZ L'HOMME 


Par M. Le Proresseur V. DANILEVSKY, ne Karkorr. 


Il faut admettre, avec la majorité des auteurs, que l'infection 
malarique aiguë diffère chez l’homme de la forme chronique 
(cachexie malarique), non seulement par les symptômes de la 
maladie, mais aussi par la forme des parasites sanguins. 

Dans la malaria typique, le microbe se présente sous l’as- 
pect d’un petit hématozoaire amiboïde, non pigmenté au début, 
et contenant plus tard des corpuscules de mélanine. Ce microbe 
(corps sphérique, plasmodium, hæmatophyllum, hæmamæba, hæma- 
tobium, etc., chez les divers auteurs) augmente de dimensions et 
donne ensuite, par voie de sporulation, de très petites spores, 
qui, devenues libres, passent dans le plasma et pénètrent de nou- 
veau dans les corpuscules sanguins. Par contre, dans l'infection 
chronique, on constate d’autres formes, les pseudovermiculi 
(corpsen croissant, Laverania), et le Polinmitus flagellé. On observe 
parallèlement une différence tranchée dans la marche des tem- 
pératures dans les deux formes de l’infection malarique, et dans 
leurs rapports vis-à-vis de l’action de la quinine. 

En ce qui concerne les oiseaux, c’est la forme chronique seule 

48 


7 ANNALES DE L'INSTITUT PASTEUR. 


de l'infection malarique qui a été comprise dans les recherches 
que j'ai publiées jusqu'ici ‘. 

La température des animaux atteints de cette forme de la 
maladie ne diffère presque point de celle des animaux complè- 
tement normaux. En général, à de rares exceptions près (4. c., 
pages 10, 24, 79), il était impossible de remarquer aucune diffé- 
rence tranchée entre les propriétés et l'aspect des oiseaux conte- 
nant des parasites sanguins, et des oiseaux qui n’en avaient pas; 
et cela même à l’aide d'observations prolongées pendant des 
semaines et des mois. 

Je désignais ces oiseaux comme « sains » (normaux) parce 
qu'ils ne présentaient point de symptômes d'affection générale. 
Dans des circonstances défavorables, ces mêmes oiseaux deve- 


naient par contre visiblement souffrants: c'était quand la. 
P ; 


destruction des hémocytes avait dépassé certaines limites et 
qu'une grande accumulation de mélanine s'était produite. Par- 
fois, on observe une disparition temporaire des parasites san- 
guins, après quoi ils réâpparaissent en quantité plus grande 
encore. On constate des cas analogues chez l'homme : un indi- 
vidu, en apparence complètement guéri de l’impaludisme, peut 
avoir une rechute après avoir quitté la localité paludique, c’est- 
à-dire sans aucune réinfection du dehors. Cela fait admettre que 
l'organisme n’était point encore exempt de microbes pathogènes, 
mais que ceux-ci y étaient à l’état latent; dans des circonstances 
données, ils se développent et produisent une rechute (auto-in- 
fection). Il n'est pas inutile de rappeler à cette occasion que 
l'on a observé chez l’oiseau comme chez l’homme (Councilman) 
des cas où le sang périphérique ne contenait pas de microbes, 
tandis que celui de la rate ou de la moelle des os en contenait. 

Dans la malaria chronique des oiseaux, on retrouve les 
mêmes formes flagellées {Polimitus malariæ avium) et vermi- 
formes (Pseudo vermiculi; syn. Laverania avium) que dans le sang 
de l’homme en cas analogue. Les deux formes se développent 
dans ies pseudo-vacuoles des hémocytes, c'est-à-dire comme 
des hémocytozoaires. 

Vu les analogies indiquées, ainsi que la communauté mor- 
phologique et biologique des caractères des hématozoaires de 
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l’homme et de l'oiseau, je me suis cru autorisé à classer les 
parasites des oiseaux parmi les microbes malariques pathogènes. 

Malgré la similitude frappante des hémocytozoaires (Poli- 
milus, Pseudospirilla), du mélanosis, de la melanæmia des 
organes chez l’homme et l'oiseau, beaucoup de savants ont 
exprimé des doutes sur l'exactitude de mes conclusions, et cru 
qu'il ne pouvait être question que d'une ressemblance exté- 
rieure des parasites sanguins des oiseaux avec les vrais micro- 
bes malariques de homme. 

Aujourd'hui je puis apporter à l'appui de mes conclusions 
précédentes un fait constaté par moi dans le courant de cette 
année avec une grande précision : ainsi que l’homme, les 
oiseaux sont sujets à wne infection malarique aiguë, pendant 
laquelle apparaissent dans leur sang des microbes intracel- 
lulaires (hæmatozoa malariæ acute), tout à fait analogues à 
ceux de l'homme dans la fièvretierce etquarte. La température de 
l'oiseau s'élève modérément (de 1°,0 à 4°,5 et plus); 1l perd 
l'appétit, devient apathique; son plumage se flétrit : on observe 
mème des phénomènes de convulsions; le poids du corps dimi- 
nue. L'oiseau est indubitablement malade, et les symptômes 
s’aggravent parallèlement à la multiplication du microbe. 
Tout le cycle de la maladie se termine à peu près en 4-6 jours, 
après quoi survient la guérison, c’est-à-dire la disparition des 
microbes du sang; l’élat général redevient normal. 

Plusieurs oiseaux succombèrent pourtant pendant la période 
de multiplication la plus intense des hémocylozoaires par voie 
de sporulation. 

Au début de la maladie, le microbe apparaît dans l'hémocyte 
sous l’aspect d’une pseudovacuole très petite (2 à 3 4) à contours 
irréguliers et anguleux, ou arrondis, el sans corpuscules de 
mélanine, Je n’ai jamais vu dans aucun cas de mouvements 
amiboïdes; ce n'est que rarement que l’on aperçoit des ehan- 
sements insignifiants dans les contours du microbe, et cela seu- 
lement si on lobserve pendant 10-20 minutes de suite; je 
regarde aussi comme impossible de le comparer sous ce rapport 
aux hémocytozoaires si mobiles de l’homme :. 

A ane td ee en 


du cytozoaire des oiseaux; chez l’homme, les conditions sont inverses, c'est pour- 
quoi je crois qu'il ne faut pas attribuer à cette distinction une valeur zoologique. 
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Le sang de l’oiseau malade, examiné le lendemain, présente 
déja un autre aspect; les microbes endoglobulaires ont une di- 
mension bien plus grande, et contiennent des corpuscules de 
mélanine. La croissance du parasite s'opère, évidemment, aux 
dépens de la substance de l’hémocyte, en provoquant en même 
temps une transformation de l'hémoglobine en mélanine comme 
produit de métamorphose régressive. Le troisième ou le qua- 
trième jour, les corpuscules de mélanine se rassemblent en une 
agelomération centrale et la sporulation commence en même 
temps : l’hématozoaire agrandi et arrondi se couvre de sillons 
radiaux qui, en s’approfondissant, le divisent en plusieurs spores. 

Ce stade a l'aspect d’une marguerite ou rosetie; sa dimen- 


sion est d’un tiers ou de la moitié de l’hémocyte. Le nombre des: 


spores est de 8 à 10, mais souvent de 20 et plus, et alors l’agglo- 
mération parasitaire a l'aspect d’un fruit de mürier. 

Si les spores sont peu nombreuses, elles se disposent sur un 
seul plan, correspondant à celui de l’hémocyte (sit venia verbo); 
si, au contraire, elles sont nombreuses, l’hémocyte lui-même 
acquiert une forme ellipsoïde ou sphérique. Les spores ne res- 
tent pas longtemps unies : elles se différencient bientôt, se sépa- 
rent et s’introduisert individuellement dans le plasma. 

On observe à l’intérieur de chacune des spores, lorsqu'elles 
ne sont même pas encore séparées les unes des autres, la pré- 
sence d'un grand corpuscule, vraisemblablement le noyau. Ces 
spores se colorent facilement avec le bleu de méthylène ou la 
safranine (en rose). Ainsi le développement de cet hématozoaire, 
aussi bien que son mode de reproduction et que l'aspect de ses 
spores, ne présentent pas de différences tranchées avec ceux de 
l’hématozoaire du sang de l'homme atteint de paludisme. Cette 
similitude est aussi profonde et remarquable que pour les hémo- 
microbes de la cachexie malarique chez l’homme et l'oiseau. 

Quant à la forme des spores libres, elles ont l'aspect de cor- 
puscules ovales très petits, à contours nets et épais, surtout aux 
pôles du corpuscule. La partie centrale est plus claire et trans- 
parente. Ces spores ont ainsi une grande ressemblance avec 
celles de certaines sporidia (Sarco et surtout Microsporidiu). 

Si, avant la maladie, le sang était complètement exempt 
d'hémocytozoaires, on ne retrouve dans cette période mi Lave- 
rania, ni Polunitus. 


\ 
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Le développement de ces formes aux dépens des pseudo- 
vacuoles demande plus de temps chez certains oiseaux, pas 
moins de 6 à 7 jours. 

C'est ainsi qu'après une telle période, à partir de l'apparition 
des pseudo-vacuoles, c’est-à-dire de l’hématozoaire à sa phase 
embryonnaire, on peut trouver, dans le sang de l’oiseau malade, 
en même temps des pseudo-vacuoles, des phases de sporulation 
du cytozoaire, le Polimitus et le Laverantia. 

Ces deux dernières formes se développent aux dépens des 
pseudo-vacuoles les plus grandes, à l'intérieur desquelles on 
voit nettement un noyau clair, globuleux, à contours très déli- 
cats ; il devient sphérique avant la transformation de la pseudo- 
vacuole en forme flagellée ou en croissant. 

Chez deux oiseaux {un freux et une pie), la maladie se ter- 
mina après une période de 5 jours; le nombre des hémocy- 
tozoaires diminua rapidement, et 6 à 7 jours après le début de 
la maladie, le sang en était complètement dépourvu. Mais dans 
d’autres cas les microbes, notamment le Laverania et le Poli- 
mitus, y séjournent beaucoup plus longtemps (10-20 jours); on 
peut observer chaque jour la transformation de ces formes 
provenant des hémocytozoaires sphériques. Mais ensuite ces 
pseudo-vacuoles disparaissent aussi peu à peu du sang, et il sur- 
vient une période « d’amicrobisme » qui dure diversement, de 
6 à 10 jours quelquefois, après quoi les petites pseudo-vacuoles 
réapparaissent. Ces dernières s'agrandissent vite, se transfor- 
ment en grands hémocytozoaires munis de granulations minus- 
cules et de grands noyaux; c’est le 5° jour à peu près qu'ils se 
transforment en Polimitus flagellés et mobiles. 

Quoique je ne sois pas encore en état de préciser le terme du 
cycle du développement et la période « d’amicrobisme », néan- 
moins les données ci-dessus suffisent à mettre hors de doute la 
périodicité de ces phénomènes. L'état général de l'animal et les 
oscillations de sa température sont en corrélation complète 
avec l’état de son hémomicrobisme. A l'heure qu'il est, on fait 
dans mon laboratoire des expériences systématiques, afin d’é- 
claircir ce côté pathologique de la question, ainsi que celui de 
l'infection artificielle des animaux par la malaria. J'espère pou- 
voir bientôt communiquer les résultats obtenus. 

Ces nouveaux faits confirment indubitablement l'opinion que 
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j'avais émise, à savoir : que les hématozoaires des oiseaux sont des 
microbes malariques pathogènes, semblables à ceux de l'homme. 
Je me crois autorisé à affirmer que tous ces parasites sont com- 
plètement identiques sous tous les rapports, pathogènes comme 
zoologiques. Pour élucider complètement cette question, il est 
entre autres indispensable de faire des expériences d'infection 
artificielle de l’homme avec les hémomicrobes de l'oiseau et 
inversement. Je n'ai pas encore eu la possibilité de faire de 
pareilles expériences. Mais je crois que la proche parenté de 
ces microbes, c'est-à-dire leur communauté de genre doit être 


hors de doute pour tout biologiste. Sous ce point de vue, je tiens : 


à mon opinion antérieure sur la similitude des hémocytozoaires 
malariques de l'oiseau et de l'homme. 

Pour se faire une idée juste des relations de parenté entre 
différents hématozoaires. ainsi que de leurs caractères morpho- 
logiques et biologiques, il est indispensable, comme je l’ai du 
reste constamment indiqué, d'envisager le sang (y compris ses 
globules et ses organes hématopoétiques) non comme un milieu 
indifférent et passif comme est l’eau par exemple, mais comme 
ayant chez chaque sujet, homme ou animal, des propriétés 
physiologiques, physiques et chimiques différentes. Le sang 
doit alors pouvoir modifier les caractères biologiques et patho- 
gènes des parasites sanguins, en modifiant leur nutrition, leur 
développement, reproduction, sporulation, les mouvements 
amiboïdes, la vitesse et le sens de leurs métamorphoses, etc. 

On peut ainsi expliquer, par exemple, l'absence (?) du stade 
mobile du Laverania (c'est-à-dire de l’hémogrégarine) chez 
l'homme, et de la phase de Hæmamæba chez l'oiseau, etc. 

Les Hémoprotozoaires, possédant à un haut degré des carac- 
tères bioplastiques, s'adaptent évidemment aux différentes con- 
ditions physiques et chimiquesde leur vie, ce qui se traduit par 
des modifications de leurs caractères morphologiques et biolo- 
giques. Ce sont les parasites intracellulaires comme les Mycéto- 
zoaires el Sporozoaires, qui présentent sous ce rapport les formes 
d'observation les plus intéressantes. Il estvraisemblable à ce point 

1. Pour mieux se représenter ceci, on n'a qu'à se rappeler le fait de l’action modi- 
fiante de la nutrition sur la reproduction et les transformations de certaines Mona- 
dines, Rhizopodes, Flagellés, Infusoires, etc. 


Ces procès peuvent être tantôt accélérés, tantôt arrêtés, tantôt complètement 
modifiés, par la quantité et même la qualité de la nourriture. 
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de vuequeles hémomicrobesmalariques appartiennent aux formes 
inférieures des Sporozoaires. Du reste, cette question spéciale 
de classification des parasites malariques sanguins, de ïieur 
place dans le système zoologique, présente beaucoup de diffi- 
cullés, et sa solution doit être abandonnée à des spécialistes 
compétents dans cette branche d'histoire naturelle. 

En ce qui concerne la question de l'individualité zoologique 
du microbe malarique, notamment de savoir si nous avons 
affaire, dans les infections malariques, à un même parasite qui 
se présente seulement dans des stades différents de son déve- 
loppement et de ses transformations, ou à plusieurs formes 
zoologiques indépendantes, la solution définitive dépend, évi- 
demment, de celle de la-première question, et est ainsi encore 
prématurée. Je crois pourtant devoir rappeler à ce sujet qu'il 
y a dans ma Parasitologie comparée du sang un fait de simi- 
litude zoologique relative (d'espèce ou de genre du moins) 
entre deux hématozoaires, évidemment complètement diffé- 
rents : mes observations ({. c., page 72) ont démontré que 
le Herpetomonas Lewizi (syn. flagellated organism of the blood 
des rats et des hamsters, d'après Lewiz, Wiltich), monade 
douée d'une vie et d’une reproduction indépendante, n'est 
qu'un jeune stade de la forme flagellée connue sous le nom de 
Trypanosoma sanguinis, qui complète son développement dans 
le sang d’autres animaux (poissons, grenouilles, oiseaux) ; c'est 
pourquoi j'ai proposé de donner à ce jeune stade un autre nom : 
Trypanomonas. On rencontre des faits analogues chez d’autres 
prolozoaires. Cela nous apprend à être très réservé dans la déli- 
mitation des divers microbes malariques, comme formes z0olo- 
giques indépendantes. 

Il serait par suite prématuré de nier la probabilité de l’hypo- 
thèse unitaire des infections malariques, d’après laquelle toutes 
les formes d’hématozoaires malariques seraient liées entre 
elles par une parenté génétique *. 


1. M. Laveran a exprimé la même opinion : « l'hématozoaire du paludisme est 
polymorphe, mais unique ». (Comptes rendus de la Soc. de Biologie, 1890, n° 33, 
p. 378.) 


RECHBRCHES NUR LES ORGANISMES DE LA NITRIPICATION 


(3 MÉMOIRE.) 


Par M. S. WINOGRADSKY :. 


J'ai fait connaitre dans deux mémoires antérieurs un orga- 
nisme nitrifiant, et j'ai (âché d’esquisser l’ensemble de ses traits 
les plus essentiels. Sa faculté d’assimiler le carbone des carbo- 
nates et de préparer de la substance organique par une synthèse 
complète était surtout inattendue. 

Ce mémoire contribuera à confirmer ce fait nouveau, en 
apportant des chiffres de dosages de carbone assimilé, relati- 
vement plus importants que ceux que j'avais à ma disposition, 
lors de la publication de mon second mémoire. 

Après avoir découvert le microbe en question, j'ai tenu à 
démontrer en premier lieu que son pouvoir nitrifiant était aussi 
intense qu'on pouvait l’exiger de l'agent nitrificateur du sol: les 
quelques chiffres de dosage d'azote nitrifié que je mentionnais 
n'avaient que ce but. Je laissais à dessein de côté la question de 
savoir si l'azote ammoniacal élait transformé en acide nitreux 
ou en acide nitrique, et c’est pour cela que je me contentais, au 
début, d'un seul dosage, celui de la totalité de l'azote oxydé ; 
je le faisais par le protochlorure de fer; souvent j'en calculais le 
résultat comme aci ‘e nitrique ou nitrate. 

Le fait cependaat, très régulier et constant, de la présence de 
l'acide nitreux dans les liquides en voie de nitrification ne m'avait 
pas échappé, mais je tendais, au début de mes études, à le 
considérer, avec MM. Schlæsing et Müntz, comme peu essentiel, 
comme anormal, l'acide nitrique étant, d’après ces auteurs, le 


1. Travail fait à linstitut hygiénique de l'Université et au laboratoire de 
chimie agricole de l'École polytechnique de Zurich. 
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seul produit normal de la nitrification. Je m'attendais donc à 
voir disparaître ce produit d'oxydation incomplète de mes cul- 
tures, en en perfectionnant le procédé. Il n’en fut rien, et je 
dus bientôt abandonner cette manière de voir. 

En ce moment je ne suis pas encore en mesure d’en adop- 
ter définitivement aucune autre, et je me contenterai de rappor- 
ter une suite d'analyses, qui montreront dans quelles proportions 
relatives l'azote nitreux el l’azote nitrique sont représentés 
dans le produit de l’action du ferment mitrique de Zurich. 


Les expériences dont nous nous occuperons ont élé entre- 
prises principalement dans le but de faire ressortir d’une 
manière plus frappante l'accumulation du carbone organique dans 
les cultures du microbe. 

Pour ce but, il était évidemment nécessaire de prolonger 
autant que possible la durée d’une culture, issue d’une quantité 
minima de semence, en la tenant dans les conditions les plus 
propices à la nitrification, et d'en déterminer finalement le gain 
en carbone combustible. J’y ai joint des dosages répétés de 
l'azote nitreux et nitrique, de manière à avoir pour chaque 
culture, à la fin de l'expérience, qui a duré plusieurs mois, un 
compte complet de tous les produits de l’action du ferment 
carbone orzanique, nitrites et nilrates. 

Avant d'exposer ces résultats, quelques remarques sur le 
procédé de culture et sur les méthodes d'analyse dont je me 
suis servi, sont indispensables. 

On ne pouvait juger de l'abondance du développement de 
l'organisme que d'après son action oxydante : à une quantité 
plus considérable d'ammoniaque  nitriliée  correspondrait 
probablement une production plus riche de substance orga- 
uique. Je me suis donc proposé d’aitendre l'oxydation d’au 
moins 3 grammes de sulfate d’ammoniaque avant de procéder 
au dosage du carbone. Comme tout excès de sel ammoniucal 
est très nuisible au microbe', on ne pouvait évidemment 


4, Voir mon second mémoire : ces Annales, n° 5. ’ 
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songer à offrir toute celte quantité d’un coup, mais par petites 
portions, à mesure de l’oxydation. Il me paraissait de même 
peu favorable, pour plusieurs raisons, de laisser vivre les orga- 
nismes tout le Lemps dans une seule et même portion du 
liquide, dont la teneur en nitrites ou nitrates aurait atteint 
finalement 2 ou 3 °/,. 

[l fallait donc de temps en temps renouveler le milieu, sans 
rien perdre des organismes actifs. Ceci ne présente pas de 
difficultés : on filtre, comme je l'ai indiqué dans une autre 
occasion, le contenu d’une culture à travers un petit tampon 
d'amiante calcinée, on lave par un peu d’eau stérilisée; puis le 
tampon avec le dépôt est saisi par une pincette et jeté dans le 
liquide frais; on y fait couler ensuite l’eau delavage de l'enton- 
noir, pincette, etc., qu'on essuie encore au besoin par un 
ilocon d'amiante calcinée, jeté aussi dans le même vase. Ce 
renouvellement du liquide se faisait chaque 40-50 jours, rare- 
rement à des intervalles plus longs. 

Les liquides ayant servi d'habitat au microbe, et ne conte- 
nant plus trace d’ammoniaque, étaient soumis à l'analyse le 
plus tôt possible après l'extraction des organismes. On y dosait 
l’azote nitreux et nitrique, et on en conservait la moilié, après 
l'avoir stérilisée, pour le dosage du carbone organique en 
dissolution. 

Je tenais à connaître la production de nitrites et de nitrates 
pour chaque période de nitrification séparément et non pas seule- 
ment le total de celte production pour chaque culture; c’est que 
je changeais de période en période les conditions de culture (aéra- 
tion, tempéralure, excès ou manque de base carbonatée), et je 
cons tatais au bout de chaque période si ces influences se tradui- 
saient par une production plus riche de nitrate ou de nitrite. 
Chaque période peut donc être considérée, par rapport à cette 
question, comme une expérience à parl. 

Pour terminer, on filtrait une culture une dernière fois, et on 
en introduisait le dépôt directement dans le ballon de l'appareil 
de combustion par l'acide chromique' pour doser le carbone, 
faisant partie des corps des microbes. Pour le dosage du carbone 
organique en dissolution, on réunissait la moitié de toutes les 


1. Voir ces Annales, 1890, p. 270. + 
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portions conservées, on évaporait jusqu’à petit volume et on 
procédait au dosage comme d'ordinaire. 

Comme liquide de culture on se servait d’une solution ainsi 
composée : 


PROS NRA ÉENEMpALASS CET LR AR Ps TE Ler, 
Dultate (er magnesie 50 5e L. se Ne HAN UE D 
Hama tarde /ZUriChe es NE ULT. 10 1000 


Tous les jours ou tous les deux jours on ajoutait, au moyen 
d'unepipette stérilisée, quelques centimètres cubes d'une solution 
de sulfate d’ammoniaque à 2°/,. 

Enfin du carbonate basique de magnésie était donné aux 
cultures, en quantité de 0,5 à 1 gramme, à mesure qu’on le 
voyait se dissoudre. 

La teneur de toutes ces substances en carbone combustible 
était déterminée par trois dosages (par la même méthode) que 
voici : 

4. Solution de phosphate, etc., dans l’eau naturelle : 500ce ont donné 
5 mgr. de CO?. 

2 Sulfate d’ammoniaque : à grammes de sel n’ont donné aucune trace 


de CO?. 
3. Carbonate de magnésie : 3 grammes ont donné Tmzr, 8 de CO?. 


On tenait un compte exact de tous les matériaux employés 
pour chaque cullure, en vue de connaître le total de carbone 
combustible introduit avec eux, et de le soustraire du chiffre de 
l'analyse. 

Il ne serait pas inutile peut-être d'aller tout de suite au 
devant d'une critique, que pourraient susciter les procédés 
de culture mentionnés : c'est qu’en enlevant des dizaines de 
fois les bouchons de coton, soit pour introduire la solution 
ammoniacale, soit le carbonate, en filtrant, transvasant, etc. 
les cultures, il y avait trop d'occasions pour les germes de l'air 
de s’introduire dans les cultures et les rendre impures. J'avoue 
qu'elles n'étaient pas à l'abri des impuretés pendant ces opéra- 
tions; j'ajouterai même que j'ai cru inutile de prendre quelques 
précautions extraordinaires, et cela parce que Je suis convaincu 
que les germes de l'air (j'entends les microbes banaux) ne peu- 
vent pas se développer dans un liquide si peu approprié à leurs 
besoins, de manière à influencer d'une facon ou d'autre le résultat de 
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l'analyse. Mon expérience me permet maintenant d'en nier la 
probabilité. Je regrette mème de ne pas avoir banni de ces 
expériences mon vase ordinaire de culture’ avec son bouchon 
traditionnel de coton, et de ne pas avoir employé exclusivement 
des grandes cuvettes munies de bons couvercles. C’est ce que 
je recommande à ceux qui voudraient répéter ces expériences. 
On pourra, rien ‘que par cela, gagner beaucoup de temps en 
augmentant considérablement la rapidité de la nitrification. 
Nous verrons pourquoi. 

Quant aux méthodes de dosage des oxydes d’azote*, je me 
tenais au procédé suivant : je dosais l’azote nitrifié total par le 
protochlorure de fer, ensuite l'azote nitreux seul par le perman- 
ganale de potasse; l'azote nitrique n'était pas directement dosé, 
mais trouvé par différence. 

On pourrait avoir quelques doutes sur la sûreté de l'emploi 
du permanganate dans ce cas, car ces liquides n'étaient pas 
complètement exempts de matière organique. Mais ils n'en 
contenaient que très peu, et puis ces matières étaient évidemment 
de nature à ne pas être oxydées par la liqueur permanganique à 
froid. On pouvait le conclure de ce fait, qu’en modifiant diverse- 
ment le mode de titrage de manière à prolonger l’action du 
permanganate ou à la rendre aussi courte que possible, le résul- 
tat restait absolument le mème. 

Le mode de titrage le plus commode avec des solutions si 
riches en nitrite consistait à ajouter à 100® d’eau distillée et 
fortement acidulée quelques centimètres cubes de permanganate 
et de titrer lentement, goutte à goutte, par le liquide à analyser 
jusqu'à décoloration; puis de nouveau très lentement, en agi- 
tant beaucoup, par le permanganate jusqu'à coloration rose 
assez durable. Les dosages exécutés de cette manière concor- 
daient à ne laisser rien désirer. 

Les tableaux qui suivent présentent en milligrammes les 
résultats de mes dosages, 

Les quatre cultures qu'on a choisies pour ces expériences, 
n° 11, 12, 26, 30 n'étaient pas récentes, mais âgées de plusieurs 
mois; elles avaient été mises en train par une quantité de 


1. Des matras coniques hauts de 12°m,5, à fond plat d’un diamètre de 12cm. 
2. Voir pour le dosage de carbone par voie humide mon deuxième Mémoire. 
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semence infinitésimale, et tenues en réserve en vue d'expériences 
ultérieures. 

Les 11 mars, 30 avril, 25 mars, 24 mars respectivement, on 
en a extrait les organismes pour les soumettre à la culture 
intense; les autres dates sont les jours de renouvellement du 
liquide. fly a donc autant de périodes de nitrification pour des 
végétations de plus en plus riches, qu'il y a de dates. 

Quant au second tableau, il n'ya qu'à expliquer que la 
colonne marquée « à soustraire », contient les quantités d'acide 
carbonique correspondantes au carbone combustible introduit 
avec le liquide de culture, le sel ammoniacal et le carbonate 
de magnésie. 


DOSAGES DE L'AZOTE NITREUX ET NITRIQUE 


NITRITE NITRATE 
DE DE 
MAGNÉSIE MAGNÉSIE 


AZOTE AZOTE AZOTE 


NITREUX NITRIQUE 


HE EmMArSE 
4er mai 
43 juin 
30 juillet? 


OI > 1 O2 
19 C2 Go 
| ©2 = 19 


(2) 


12 30 avril 
47 juin 
Maille esse 


2 è 
110 Roue. 


= ©2 C2 


TorTaL Ê , : 2066. 


96 25 mars 
42 
is 
29 juillet 


1. On gagne trois ou quatre semaines si, en commençant des expériences comme 
celles-ci, on prend des végétations déjà assez riches au lieu d'ensemencer par une 
trace de ferment. 

2, L'analyse a donné ici pour l’azote total 270.9 ce qui est évidemment inexact. 

Je trouve dans mes notes que j'ai oublié de m’assurer avant l'analyse de la 
disparition complète de l’'ammoniaque. Une petite quantité de sel ammoniacal à 
probablement causé une perte pendant l’ébullition précédant le dosage par le proto- 
chlorure. En mettant l'azote total égal à l’azote nitreux la faute en sera pas grande. 
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DOSAGE DU CARBONE ORGANIQUE 


ACIDE CARBONIQUE EN MILLIGRAMMES RER 

nn | ORGANIQUE 

DÉPOT LIQUIDE TOTAL A SOUSTRAIRE RESTE CASSER 
No 11 99.5 26.0 89.0 49.4 12.4 ARE TI 
Nom19 49.6 16.0 65.6 9.8 09.8 15.9 
Ne 26 57.0 26.0 113.0 16.0 97.0 26.4 
N° 50 70.8 21109 92.0 10.0 52.0 29,4 


Les chilfres de ces tableaux nous enseignent : 

1° Que la majeure partie, on pourrait même dire la presque 
totalité, de l'azote ammoniacal a été convertie en azote nitreux. 
Les quatorze périodes de nitrification des quatre cultures se 
ressemblent sous ce rapport, le taux des nitrates formés étant 
pourtant quelque peu différent. Evalué en centièmes de l'azote 
total, l'azote nitrique est représenté dans les quatre cultures, 
par les chiffres suivants : | 


Ne 11 N°2412 Ne 26 N° 30 
11,2 [Rs D.2 2.1 


Il n’y à que le n° 26 qui diffère sensiblement, dépassant de 
3.6 °/, la moyenne des trois autres cultures, qui est de 4.6 °,. 
Quelle est la cause de cette différence ? Je l'ignore. Cette culture 
a montré pendant toute la durée de l'expérience une énergie de 
nitrification supérieure aux autres de beaucoup. Ce n’est pour- 
tant pas à cette circonstance qu'il faut attribuer la formation un 
peu plus abondante de nitrates, ainsi que nous le verrons plus 
loin. 

2° La comparaison des chiffres d'azote oxydé et de carbone 
assimilé nous conduit à une curieuse conclusion. 

Je les réunis dans le petit tableau suivant : 


N° 11 N° 142 N° 26 N° 30 

Azote oxydé. . . . 722.0 506.1 998.3 815.4 
Carbone assimilé. 19.7 15.9 26.4 29.4 
Rapport . . . 36.6 33.3 L 39.2 36.4 


On y voit que les maxima et les minima d'assimilation 
coïncident parfaitement avec les maxima et les minima d’oxyda- 
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tion. Ce résultat était à prévoir : l'oxydation de l’ammoniaque 
étant la seule source d'énergie dont dispose le microbe (du 
moins dans ces conditions d'existence), le travail de synthèse 
doit nécessairement dépendre de ce phénomène. L'assimilation 
ne s'opère qu'autant que marche l'oxydation. Mais il y a plus. Il 
paraît qu'il existe entre ces deux fonctions un rapport constant. 
La concordance des chiffres que j'ai trouvés pour ce rapport, 
n'étant pas parfaite, est néanmoins assez grande pour qu’on ait 
le droit d'y voir plus qu'un simple accident. 

On est d'autant plus autorisé à le croire qu'il est impossible 
d'expliquer cette concordance par un parallélisme, par une 
uniformité complèle des quatre expériences. C'est le contraire 
qui est le cas ici. Elles ont été menées tout à fait indépendam- 
ment l'une de l’autre : leur durée totale est très différente ; le 
produit de la nitrification y varie presque du simple au double: 
la marche de la nitrificalion a été très inégale, tant dans les cul- 
tures différentes, que dans les périodes successives d'une même 
culture; quelques influences nuisibles n'ont pas manqué, par 
exemple, des arrêts de nitrification plus ou moins longs, causés 
par manque de surveillance (surtout chez n° 11), ete. 

En un mot l’histoire de toutes ces cultures est toute différente 
et si, malgré cela, le rapport dont nous parlons s’est maintenu 
constant, il faut y voir l’expression d’un trait physiologique, 
théoriquement très intéressant, de notre ferment. 

3° La lenteur extraordinaire de la croissance du ferment 
nitrique est facile à comprendre, en considérant la dispropor- 
lion entre son action oxydante et l’action assimilatrice. 

En prenant la moyenne de quatre expériences, nous voyons 
que l'assimilation d’uu milligramme de carbone ne se fait qu'à 
mesure de l’oxydat'on de 35.4 d'azote, ce qui équivaut à 
96mer d'acide nitreux ‘. 


4. M. Elfving a récemment (Studien über die Einwirkung des Lichtes auf Pilze) émis 
des doutes sur la réalité du fait de l'assimilation de l'acide carbonique par notre fer- 
ment. [dit avoir observé un fait analogue, le déve oppementetmème la formation de 
quantités considérables de matière organique par une mucédinée dans un milieu 
qui en était privé; mais que le phénomène s’expliquait dans ce cas par l'absorption 
de traces de composés organiques volatils de l'air ambiant. Sans plus de raisons, 
M. Elfving applique cette observation au fait que j'ai décrit, quoiqu'il démontre 
tout de suite lui-même, par son seul dosage de carbone amassé par sa mucédinée, 
combien est minime le résultat du travail d’une plante ne pouvant utiliser que 
cette source de carbone. Avec sept cultures ayant duré à mois, il n’est parvenu 
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IT. 


La formation de nitrites pendant la nitrification a été déjà, il 
y à longtemps, observée, notamment par MM. Schlæsing et 
Müotz, R. Warington et autres. M. R. Warington, dans une 
note parue vers la fin de mars ‘. et dont je n'ai eu malheureu- 
sement connaissance que fort lard, a insisté particulièrement sur 
le fait du caractère purement nitreux de la nitrification dans des 
solutions aqueuses et a avancé quelques hypothèses sur ce sujet. 

Enfin, M. Percy Frankland et Me Frankland, qui ont réussi 
indépendamment de moi à isoler un organisme nitrifiant, font 
remarquer dans un Mémoire détaillé, tout récemment paru?, 
que le seul produit de la nitrification dans leurs expériences 
était de l'acide nitreux. 

Reste donc à expliquer pourquoi la nitrification dans le sol 
est presque toujours nitrique, tandis qu’en culture pure du fer- 
ment en solutions aqueuses, elle est au moins très souvent 
nitreuse. J’attendrai le résultat de mes expériences entrain pour 
discuter cette question. Cette fois, si jy reviens, ce n’est que pour 
en finiravec les observations que m'ont suggéré les expériences 
dont nous nous sommes occupé dans ce mémoire. 

Aussitôt que je me suis assuré de l'abondance des nitrites 
dans mes cultures, j’en cherchaiï l'explication dans l’opinion de 
MM. Schlæsing et Müntz sur ce sujet. L’acide azoteux ne se for- 
merait, d’après ces auteurs, qu'en certaines circonstances qui 
entravent le travail du ferment nitrique, comme manque d'air, 
température trop basse, milieu trop alcalin. Ce n’est qu’une 
aération insuffisante de mon liquide que je pouvais rendre respon- 
sable du fait, les autres conditions étant sûrement bien en règle. 
J'avais en effet quelques indices que l’aération de mes liquides, 
étalés en couches d'un demi à un centimètre de profondeur, 
dans des matras bouchés par du coton, pourrait bien devenir 
insuffisante après une multiplication considérable du ferment. 
Je voyais, par exemple, après avoir ensemencé une culture par 
qu’à égaler le gain en carbone organique d’une seule culture de la nitromonade 
d’une durée beaucoup plus courte. 

J'espère que M. Elfving sera persuadé par les nouvelles preuves du présent 
mémoire et qu’il n’insistera pas sur sa critique un peu trop hâtive. C’est pour cela 
qu'il me paraît inutile de m’en occuper ici oi longuement. 


4. Chem. News, vol. LXI, n° 1582. 
9, Phil. Transactions, vol. 181 (1890). 
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une trace de ferment, la nitrification devenir régulièrement de 
plus en plus rapide à mesure du développement du microbe; 
mais après vingt jours environ d’une nitrification bien soutenue, 
cette marche ascendante s’arrêtait, le phénomène devenait sta- 
tionnaire. On avait beau prolonger la culture, veiller soigneuse- 
ment aux doses d'ammoniaque et à toutes les autres conditions, 
l'oxydation ne dépassait plus une certaine quantité, générale- 
ment de 40-508 de sulfate d'’ammoniaque en 24 heures. C'était 
évidemment anormal et faisait soupçonner que les cellules du 
ferment, trop serrées, trop nombreuses dans le liquide, arrivent 
à se gèner mutuellement dans leur fonction en se disputant 
l'oxygène de l'air, dont la vitesse de diffusion n’égale plus la 
consommation. 

Pour s'assurer si cette supposition était juste, il n’y avait 
qu'à étaler ces riches cultures sur une surface beaucoup plus 
grande. C’est ce que je fis. Je transvasai deux cultures, les 
n® 11 et 26, dans de grands cristallisoirs cylindriques, munis 
de couvercles bien débordants, mais laissant passer l’air libre- 
ment. Le liquide couvrait maintenant une surface de plus de 
quatre fois plus grande qu'auparavant et n’avait qu’une épais- 
seur d’un millimètre à peine. 

J'extrais de mes notes leur journal de nitrification pour une 
période précédant et suivant le transvasement (n° 26), ou le 
suivant seulement (n° 11). Les chiffres se rapportent au sulfate 
d’ammoniaque en milligrammes, ++ veut dire réaction de 
Nessler considérable ; +, trace de réaction; 0, réaction nulle. 


N° 96 No 11 
Juillet 8 0 490 Transvasement, 
DD er 40 Juillet 5 40 
D Le Es ee 2 LU EAU 0 EN) 
A nn RE Ce ET us (Ut 
= 415" 5.0". 7120 RE CT ee ci) 
moe 0 140 NATURE 0 CID 
Transvasement, — 18 + 120 
Juillet 49 + + 60 — 19 = 200 
— 91 0 120 — 21 + 
— 29 120 — 22 0 100 
7 98 + 120 — 23 0202 
— 9% 0 120 — 25 + 40 
— 25 0 140 — 26 0 9200 
— 26 0 250 — 28 (0) 
— 25 0 
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La culture n° 26 à donc nitrifié pendant dix jours (juillet8-18) 
avant le changement de vase et pendant le même intervalle 
après, en somme : 


Avont Après 
Sulfate d'ammoniaque. . . . . . .. . 420 1070mers 
SOLS AZ DIE PE PTE pe 90 227 
AZDIE PAT 2 JONT TN ER RITES 9 22.1! 


Pour le n° 11 je ne puis rendre la différence aussi frappante, 
car immédiatement avant le changement de vase, celte culture 
était malade et ne nitrifiait pas du tout. Je puis assurer que 
jamais avant, depuis le 11 mars jusqu’au 10 juillet, l'oxyda- 
tion des journées les plus actives n'avait dépassé 8.585 
d'azote. Maintenant elle a nitrifié pendant 18 jours, du 10 au 
28 juillet : 


mgrs 
SuHatend'ammMoniIaques MR Re 1249 
SOIL NY AZOT Les ee Rien ru Oh RARES 263.5 
AZOVG DAS OUT RNA E OIL FOSUPN EE Ne 14.6 


L'influence favorable d’une aération plus parfaite est donc 
très marquée. On la connaissait déjà certainement : les expé- 
riences de M. Schlæsing avec la terre l’ont suffisamment 
démontrée; mais il élait curieux de constater qu’un optimum 
d'aération pour le ferment nitrique est bien au delà de ce que 
nous pouvons lui offrir dans nos meilleures condilions de 
culture aérobie. 

Voyons maintenant quelle a été son influence sur la produc- 
ton de nitrate. Pendant cette nitrification exaltée, d’une inten- 
sité qui n’a jamais été observée jusqu’à présent, la formation de 


4. I faut dire qu’en jugeant de l'intensité de la nitrification par les quantités 
d'azote ammoniacal disparu, on arrive à des chiffres un peu au-dessus de la vérité, 
car on ne retrouve jamais tout l'azote ammoniacal ajouté dans les produits de la 
nitrification. Il y a toujours une perte assez sensible. Mais cette circonstance n'in- 
fluencera guère le calcul que nous venons de faire. Ainsi nous avons, pour toute 
la dernière période de nitrification (18 juin-29 juillet) du n° 96 : 


mgrs. 
Sulfate (0 aMMOonIAqUeEN eee eee Cie te eee 1910 
Soit AaZOLeMADULÉ ee cree Ci TE CC CR Re 405 
Retrouvétcomme azote nitreux et mirique. 1... 00e 369 
Pertetpendantiquarante JOUrS el el ire nel 36 
SOU NAMNON entoen CUITE OC MONS END d HRIDN On ac 0.9 


Le chiffre de 22.7 mer, d’azote nitrifié par jour diminue ainsi jusqu’à 21.8. Mais 
il faut encore prendre en considération que, cette perte résultant probablement de 
la décomposition de nitrite d'ammoniaque, la moitié de l'azote se perd déjà nitrifié. 
Le vrai chiffre est par conséquent entre les deux. 


Mu. 
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nitrate n’a non seulement pas monté, mais encore abaissé consi- 
dérablement. Ainsi pour les quatre périodes de nitrification du 
n° 26, le taux de l'azote nitrique, en centièmes, était : 


dre, 2e, 3e, 4 période, 
4.5 9.3 9.6 0.9 


La dernière est précisément celle pendant laquelle la culture 
a changé de vase. 

Un accès d'air illimité n’a pas favorisé, par conséquent, 
l'oxydation complète de l'azote ammoniacal; elle est restée 
incomplète, malgré sa rapidité. 

Il en a été de même de quelques autres influences que j'ai 
essayées. Un coup d'œil sur le tableau des dosages d’azote 
apprend que leur effet a été nul, et que le taux d'azote nitreux 
et nitrique a peu varié en général. Inutile d'en parler alors. 

Par ces observations, il y a au moins cela de gagné, que les 
causes de l’oxydation complète ou incomplète de l’ammoniaque 
ne sont pas à chercher dans l'influence immédiate des conditions 
de culture. Elles sont plus profondes et plus compliquées. 


PRÉSENCE DU BACILLE TYPHIQUE 


DANS L'EAU DE SEINE 


PENDANT LE MOIS DE JUILLET 1890 


Par H. VINCENT, aide-major, adjoint au laboratoire de bactériologie 
du Val-de-Gràce. 


Les divers travaux ou rapports de MM. Brouardel, Chan- 
temesse et Widal, Régnier, Olivier, Schneider ont péremp- 
toirement démontré que le lourd contingent payé par la popu- 
lation parisienne à la fièvre typhoïde est dü, le plus souvent, à 
la consommation des eaux de la Seine et de la Marne. La distri- 
bution de ces eaux dans certains quartiers de Paris est toujours 
régulièrement suivie, quelques semaines après, d’une augmenta- 
tion parfois considérable du nombre des entrées hospitalières par 
dothiénenterie dans ces mêmes arrondissements. D’une façon 
générale, la zone recevant l’eau de Seine fournit une mortalité 
typhique trois à quatre fois plus forte que celle des zones qui 
boivent de l’eau de source. 

La constatation de l’agent pathogène lui-même de la fièvre 
typhoïde a été faite par M. Loir ‘et par M. Thoinot * dans l’eau 
de la Seine. Le premier l’a trouvé dans l’eau de son logement, 
à l’Institut Pasteur ; le deuxième, ayant recueilli de l’eau de Seine 
à Ivry, à l'endroit où la machine élévatoire prélève l’eau qui doit 
être distribuée à Paris, y a également rencontré le bacille patho- 
gène. 


1. Loir, Annales de l’Institut Pasteur, août 1887. 
2, Taoinor, Bulletin de l’Académie de médecine, avril 1887. 
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La question de la nocuité, par conséquent bien établie, de 
l'eau de la Seine, reste néanmoins toujours ouverte, puisque une 
grande partie de la population est desservie par elle : c'est pour- 
quoi il nous a paru utile de faire, à plusieurs reprises, l'analyse 
de cette eau pendant le mois de juillet dernier. L'eau a été 
recueillie à un robinet qui sert aux lavages, dans l’une des cours 
de l'École du Val-de-Grâce. 

La recherche spéciale du bacille d'Eberth et du Bacterium coli 
commune a seule été faite. Le procédé employé a été celui des 
passages successifs dans le bouillon phéniqué, porté à la tem- 
pérature de 42 degrés !. 

Dans six tubes de bouillon de bœuf peptouisé, additionné d’une 
proportion d'acide phénique égale à 0,7 pour 1000, on a versé 
de cinq à quinze gouttes de l’eau de Seine à analyser. Les tubes, 
fermés d’un capuchon de caoutchouc, ont été portés ensuite à 
l'étuve réglée exactement à 42°. Dès que ces tubes ont commencé 
à se troubler, on a fait subir à chaque culture un deuxième et, 
au besoin, un troisième passage d'épuration par un réensemen- 
cement successif dans le bouillon phéniqué, à la température 
de 42°. 

Généralement deux passages suffisent. Le nombre des tubes 
à réensemencer se restreint, d’ailleurs, de plus en plus si l’on a 
soin d'éliminer, après le deuxième passage, les tubes présentant 
une culture floconneuse ou recouverte d’une pellicule : ces der- 
niers n’appartiennent pas, en effet, au bacille typhique. 

Un certain nombre de microorganismes résistent à l'épreuve 
précédente. Ce sont, d'une part, le bacille tvphique et le Bacte- 
run coli commune; d'autre part, le Bacillus mesentericus vulgqatus, 
un streptocoque fréquent dans l’eau, enfin plusieurs rares espèces 
bacillaires indéterminées qu’on pourra très vite différencier du 
bacille typhique par leurs caractères propres sur tous les autres 
milieux de culture, ou par leur réaction vis-à-vis de la méthode 
de Gram. 

Le Bacterium coli commune se développe aussi bien que le 
bacille typhique dans les conditions ci-dessus : cet organisme : 
étant particulier aux matières fécales, il n’est pas indifférent de 


4. H. Vixcexr, Soc. de Biol., 1° février 189), et Annales de micrographie, 
juin 1890. 
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le rencontrer dans l’eau. Mais, en outre, comme les eaux qui re- 
cèlent l'agent pathogène de la fièvre typhoïde le doivent, le plus 
souvent, à leurcontamination par des matières fécales spécifiques, 
il en résulte que très souvent le Bacterium coli existe concur- 
remment avec le bacille d'Eberth dans les eaux de boisson ainsi 
adultérées. 

On comprend donc que, si l’on fait l'essai bactériologique de 
ces eaux, le bouillon phéniqué donne, dans ces cas, une culture 
mixte des deux organismes. Pour les séparer et les obtenir iso- 
lément, il suffit de faire une culture sur plaques avec le bouillon 
dans lequel ils se sont simultanément développés. 

Dans les analyses de l’eau de Seine, le Bacterium coli com- 
mune et le bacille typhique ont ainsi été rencontrés, à deux 
reprises, dans les plaques faites en ensemençant la culture mixte 
obtenue par l'épreuve du bouillon phéniqué porté à 42°, Au bout 
de quatre à cinq jours, on observait, sur la gélatine, deux espèces 
de colonies : les unes opaques, larges, épaisses, à développement 
rapide; les autres translucides, nacrées, minces, faiblement 
élevées au centre. Portées séparément dans le bouillon, puis sur 
les autres milieux et en particulier sur la pomme de terre, les 
premières ont donné les réactions de culture du Bacterium coli 
commune. Les secondes ont présenté rigoureusement tous les 
caractères du bacille d'Eberth, caractères qui se sont entière- 
ment conservés jusqu'à ce jour. 

Le bacille ainsi isolé à deux reprises est très mobile, décoloré 
par la méthode de Gram; ne liquéfiant pas la gélatine; formant, 
sur la pomme de terre, une culture mince, glacée, incoiore : il 
s’est comporté, sur les divers milieux, comme le bacille typhique 
ensemencé parallèlement. 

Nous avons comparé le bacille trouvé dans l’eau de Seine 
avec les bacilles pseudo-typhiques qui ont été récemment décrits 
par M. Cassedebat ‘, et qu'il a bien voulu très obligeamment 
nous envoyer, sur notre demande. Ces derniers organismes ont 
été d’abord ensemencés dans le bouillon de bœuf peptonisé et 
portés à 37°; de là, ils ont été réensemencés successivement 
dans la gélatine (gélatine-piqüre, gélatine inclinée, culture sur 


Î. Le Bacill> d'Eberth-Gaffky el les bacilles pseudo-typhiques, ces Annales, n0 d 


25 octobre 1890, p. 625. 
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plaques) à la température de 20°; sur gélose, sur pomme de terre 
et dans le bouillon à la température de 37°. 

Le pseudo-typhique 1 a formé, sur gélatine inclinée, une cul- 
ture saillante et opaque; les plaques de gélatine ont été liquéfiées 
par lui au quatrième jour. Enfin, sur pomme de terre, la culture 
est devenue jaune et grenue au troisième jour. Le bacille est 


- 


immobile. 

Le pseudo-typhique 2 donne, sur la pomme de terre, une 
traînée humide absolument semblable à celle du bacille d’Eberth ; 
mais il ne pousse pas dans le bouillon phéniqué à 42°, et forme, à 
la surface de la gélose, une culture blanche, à bords foliacés, et 
sur la gélatine inclinée une culture blanche, envahissante, tache- 
tée et striée, qui ne ressemble en aucune façon à celle du bacille 
typhique. 

Le pseudo-typhique n° 3 pousse très bien dans le bouillon 
phéniqué à 42°, mais il a fourni sur la gélatine, une culture épaisse 
et opaque, et, sur la pomme de terre, au bout de vingt heures, 
une traînée jaune-brun, foncée, épaisse, analogue à ceile du Bac- 
terium coli commune et nullement comparable à celle du bacille 
d'Eberth. 

Enfin ces trois bacilles, surtout les pseudo-typhiques 1 et 2, 
forment à la surface du bouillon un voile membraneux assez 
épais; tous trois également sont peu ou point mobiles. 

Les caractères dilférentiels qui viennent d'être signalés sont 
très tranchés et ne permettent pas de confondre les microorga- 
nismes précédents avec le bacille typhique. Nous avons, d’ail- 
leurs, rencontré souvent dans les analyses d'eaux des bacilles 
très semblables aux pseudo-typhiques, mais la liquéfaction plus 
ou moins précoce de la gélatine, les anomalies de cultures dans 
les autres milieux nous ont fait écarter l’idée d’une assimilation 
avec le bacille typhique lui-même. 

Nous pensons donc pouvoir confirmer que l'organisme que 
nous avons isolé dans l’eau de Seine est le‘bacille typhique. Les 
essais d'isolement ontété faits les 3, 13,16, 19, 23 et 30 juillet 1890. 
Dans les six cas, l’eau de Seine renfermait le Bacterium coli 
commune, organisme des matières fécales. Enfin, à la date du 
15 et du 16 juillet, l'analyse a pu y déceler la présence d’un 
microbe identique à celui de la fièvre typhoïde. 


RECHERCHES SUR LA DIGESTION INTRACELEULAIRE 


CHEZ LES PROTOZOAIRES 


(1'® PARTIE) 
Par Fézix LE DANTEC. 


(Travail du laboratoire de M. Metchnikoff, à l'Institut Pasteur.) 


Il y a déjà longtemps que la digestion intracellulaire chez 
les protozoaires a intéressé les naturalistes, et a été étudiée par 
des procédés expérimentaux. 

C'est en effet un des phénomènes vitaux les plus intimes 
qu'il nous soit donné d'observer à la base du règne animal. 

Les travaux de M. Metchnikoff sur la phagocytose ont 
montré que ce processus joue un rôle très important dans la 
résistance des tissus à l'invasion microbienne, et cette décou- 
verte augmente considérablement l'intérêt de la question. 

Je m'occuperai dans ce travail du mécanisme de la digestion, 
à l’intérieur de la cellule, des matières ingérées, et non des 
transformations chimiques des substances déjà incorporées au 
protoplasma. 

La première question étudiée est celle des vacuoles qui 
entourent les ingesta; c’est au moyen de réactifs colorants parti- 
culiers, que l’on peut avoir sur ces vacuoles les renseignements 
les plus intéressants. 


ÉTUDE DE LA DIGESTION INTRACELLULAIRE AU MOYEN DU TOURNESOL. 


Plusieurs observateurs se sont servi du tournesol pour étu- 
dier la réaction du contenu des vacuoles des protozoaires. 
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Engelmann' a vu des grains de tournesol bleu devenir 
rouges dans des Stylonychia, des Paramecium aurelia, et une 
espèce d’amibe; mais il a attribué au protoplasma lui-même la 
réaction acide ainsi observée. 

M. Metchnikoff ? a montré au contraire chez les Stylonychia et 
les Vorticella convallaria, que le protoplasma est alcalin et que 
les vacuoles sont acides. 

M. Greenwood * n’a pu, au moyen du tournesol, déceler 
aucune réaction dans les vacuoles de l'Amæba proteus et de 
l'A ctinospherium Eichorni. 

L'emploi du tournesol demande quelques précautions. 

Il y a, comme on sait, dans cette substance, un excès d’alca- 
linité qu'il faut commencer par faire disparaitre, car le volume 
de la vacuole est du même ordre de grandeur que celui du grain 
ingéré. 

Si le tournesol brut, employé tel quel, a démontré, chez 
quelques infusoires, l'existence d’un acide dans les vacuoles, 
c’est que, dans ces espèces, l’acidité est très notable; il n’en est 
pas de même dans Ja plupart des cas. 

Il faut aussi tenir compte de l’alcalinité du liquide chargé 
d’infusoires dans lequel on l’introduit. 

IL est possible, avec certains infusoires bien résistants, de 
ramener presqu’à la neutralité le liquide de l'aquarium, en y 
ajoutant des doses ménagées d'acide chlorhydrique. 

En employant avec ce liquide neutre du tournesol sensi- 
bilisé, on a un critérium très net de l'acidité à l’intérieur de 
l'animal, par la comparaison de la teinte du tournesol interne et 
du tournesol externe. L'un doit être rouge clair, l’autre bleu 
opaque. 

C'est sur le Stentor polymorphus que j'ai fait le plus d’expé- 
riences par cette méthode. 

On peut, avec de la patience, assister à l’ingestion, par un 
Stentor sous le microscope, d’un fragment de tournesol, et à son 
virage, mais il est plus commode de mettre dans un verre de 
montre une eau contenant plusieurs Steators avec des grains de 
tournesol à teinte sensible. De temps en temps, au moyen d'une 


4. Physiologie d'Hermann, 1879, V, I, p. 549. 
2, Annales de l’Institut Pasteur, 25 janvier 18S9, page 28. 
8. Journal of physiology, vol. VI, n° 5, et vol. VII, page 265. - 
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pipette, on pèche ces animaux visibles à l’œil nu, et on isole sur 
un porle-objet celui qu’une première observation rapide au 
microscope a montré porteur d'une vacuole rouge. 

J'ai employé bien souvent cette méthode, et suivi le sort de 
la vacuole rouge observée ; pour étudier cette vacuole à un fort 
grossissement, il faut poser avec précaution une lamelle couvre- 
objet sur la goutte d'eau, après avoir soutenu l’un de ses bords 
par un Corps peu épais, de cette façon, on aplatit légèrement le 
Stentor sans l’écraser. 

N'ayant pas observé l’ingestion, on doit démontrer que la 
vacuole rouge contient bien du tournesol. 

Pour cela, il suffit d'écraser l'animal sous la lamelle: la 
vacuole se rompt et le tournesol rouge devient bleu. Qu'il le 
devienne par contact avec le protoplasma alcalin, comme le 
pense M. Metchnikoff ‘, ou par l’eau alcaline extérieure, cela 
n'en démontre pas moins qu'il était en contact auparavant avec 
un liquide différent, c’est-à-dire qu'il était enfermé dans une 
vacuole. 

Au lieu d’écraser l'animal, ce qui est impossible, par 
exemple, quand on opère sans couvre-objet, on peut déposer, 
sur le bord de la préparation, une goutte d'ammoniaque:; le corps 
de l’animal s'éclaircit rapidement et finit par se désagréger, 
pendant que le grain rouge devient brusquement bleu. 

Quand on observe longtemps un Stentor portant une vacuole 
rouge, on peut éviter l'application de ces deux procédés, si l’on 
a la chance de voir l'animal rejeter le grain coloré; celui-ci 
devient bleu dans l’eau extérieure. On a l'avantage d'observer 
en même lemps le phénomène de l'éjection; il faut attendre 
très longtemps pour être témoin de ce phénomène; j'ai vu 
quelquefois un grain rouge, non accompagné de matière nutri- 
tive, rester 12 ou 13 heures dans le corps de l'animal; d’autres 
fois, 1l a été rejeté très rapidement. 

Souvent, en effet, j'ai observé des grains rouges de tour- 
nesol dans des vacuoles ne contenant aucune matière nutritive : 
la formation d'acide semble donc indépendante du caractère 
nutritif de la substance absorbée. On peut objecter que n’ayant 
pas suivi le phénomène dès le début, j'ai pu ne pas voir une 


1. Metchnikoff, op. cit. 
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matière nutritive déjà dissoute au moment de mon observation. 

J'ai répondu à cette objection en opérant directement sur le 
porte-objet en goutte suspendue; j'ai vu ainsi des Stentors 
avaler des grains de tournesol bleu, non accompagnés de 
matière nutritive, et ces grains ont rougi. 

Cette observation est instructive ; le tournesol reste bleu plus 
ou moins longtemps, suivant que sa neutralité avait été plus ou 
moins parfaitement obtenue : mais ce tempsn’estjamais bien long 
chez le Stentor, où l’acidité est très nette. Et puis, brusquement, 
en quelques secondes, il devient rouge clair par des étatsinter- 
médiaires peu sensibles. On peut dire que de noiril devientrouge. 

Le temps nécessaire pour que le tournesol bleu rougisse 
étant d'autant plus long que le tournesol était primitivement 
plus alcalin, il est clair que nous assistons à une sécrétion lente 
d'un acide; cette sécrétion passe inaperçue, tant qu’elle ne sert 
qu'à saturer l’alcalinité préexistante, mais elle fait virer brusque- 
ment le tournesol quand l'acidité apparaît. 

On peut ajouter que ce virage rapide restreint le champ des 
hypothèses à faire sur la nature de l'acide sécrété. Un virage 
rapide avec le tournesol caractérise les acides forts, minéraux ou 
organiques; nous sommes donc déjà autorisés à éliminer les 
acides élevés de la série grasse qui ne donnent pas de virage 
brusque, et nous pouvons conclure : 

1° Que chez le Sientor polymorphus, les corps ingérés, nutri- 
tifs ou non, se trouvent au bout de quelque temps dans un 
milieu acide; 

2° Que l'acidité est progressive comme si elle était due à une 
sécrétion ; 

3° Que l’acide produit est un acide fort. 

Après le Sientor polymorphus, qui est certainement le type 
donnant les résultats les plus nets, j'ai fait des observations sur 
un grand nombre de ciliés. 

Le Stentor cærulœus et le Stentor Reæselii, donnent, mais avec 
moins de rapidité, les résultats du S. polymorphus. Avec le mème 
tournesol, il faut, par exemple, environ trois fois plus de temps 
pour que l’on ait la coloration rouge chez le Stentor Reæselii 
que chez le Stentor polymorphus, ce qu'il est très facile de 
constater, puisque ces deux animaux vivent très souvent dans 
les mêmes aquariums. 
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Des Paramécies, des Amphileptus, des Leucophrys m'ont donné 
également la réaction acide que j'ai pu mettre en évidence avec 
du tournesol sensible, même chez les Euplotes à qui elle était 
refusée jusqu’à présent. 

À part la Vorticella microstoma, aucun Péritriche ne m'a 
donné par ce procédé de réaction acide: il m'a même semblé que 
le tournesol était nuisible à ces animaux: des Carchesium, des 
Epistylis sont morts au bout de peu detemps en gouttesuspendue, 
avec les vacuoles et le noyau bleus. 

Chez les animaux cités plus haut qui m'ont donné des résul- 
tats posilifs, comme les Stentors, Paramécies, Stylonychies, etc., 
j'ai pu remarquer, par la juxtaposition de deux animaux différents 
sur un même porte-ubjet, que les vacuoles rouges de ces divers 
animaux avaient la même nuance: il est assez difficile de faire 
la comparaison chez les animaux colorés comme les Stentors 
verts et bleus; mais, chez les animaux hyalins, cette compa- 
raison est facile. 

Il est donc probable que l'acide qui cause cette coloration est 
le même dans tous les cas, puisque le tournesol présente, bien 
que faiblement, cette particularité précieuse de donner des 
teintes rouges différentes avec les différents acides. 

Ajoutons danc pour les Stentors, Paramécies, etc., les conclu- 
sions suivantes à celles qui ont déjà été posées : 

4° La sécrétion de l'acide est plus ou moins rapide suivant 
les espèces ; 

5° L'acide semble le même pour toutes les espèces observées. 


Le tournesol adesavantages, mais ilaaussi des inconvénients: 
il faut toujours tenir compte de la lenteur avec laquelle il arrive 
au virage quand il est un peu alcalin. 

M. Metchnikoff' a vu, dans les leucocytes de la larve de 
Triton tæniatus, que « dans quelques-uns de ces macrophages, 
il se trouvait à côté d’un grain rouge de tournesol une vacuole 
remplie de granules bleus de la même substance, ce,qui prouve 
que la production du suc acide intracellulaire peut se localiser 
dans une partie restreinte de la cellule. » C'était peut-être plutôt 
que les grains de tournesol observés ayant été ingérés à des 


4. Metchnikoff, op. cit. 
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époques différentes, l’un d'eux pouvait déjà être rouge, tandis 
que les autres n'avaient pas encore été amenés à la neutralité, 

M. Greenwood‘ a vu que les Amibes rejetaient toujours le 
tournesol à l’état bleu, et a ainsi méconnu chez ces protozoaires 
la production d’un acide. Get observateur n'a pas été plus heu- 
reux en se servant de la tropéoline et du violet de méthyle. 

J'ai été conduit à des résultats très nets par l'emploi d’une 
matière colorante que m'a procurée M. Metchnikoff, dont les 
conseils m'ont toujours été très utiles dans la suite de ces expé- 
riences. 

Ïl tenait lui-même de M. Ehrlich ce réactif, qui est l’alizarine 
sulfoconjuguée, et qui est précieux pour l'étude des solutions 
alcalines faibles et des sécrétions acides des protozoaires, comme 
nous allons le voir. 


JL 


PROPRIÉTÉS DE L'ALIZARINE SULFOCONJUGUÉE. 


L'alizarine sulloconjuguée se présente à l’état solide sous 
l'aspect d'unepoudrebrune.Son pouvoircolorantest considérable; 
l’eau distillée pure en dissout environ un cinq centième de son 
poids, et cette solution saturée à une couleur brun orangé assez 
foncé. Elle conserve très longtemps sa limpidité dans un flacon 
bien bouché, à l'abri de l’air impur du laboratoire. 

Cette liqueur neutre, brun orangé, vire au violet en présence 
des bases alcalines ou alcalino-terreuses et des sels alcalins, et 
au jaune en présence des acides sulfurique, chlorhydrique, azo- 
tique. etc., et, parmiles acides organiques, des acides acélique, 
oxalique, lactique, ete., et des sels acides. I faut faire une excep- 
tion pour l'acide urique, qui donne une coloration rose vague. 

Pour étudier d’une façon précise les propriétés du réactif, 
j'ai fait deux solutions équivalentes à volumes égaux d'acide 
sulfurique et de potasse, renfermant chacune 18 centièmes d’équi- 
valent par litre. 

Dans un vase de verre à fond plat, posé sur une feuille de 
papier blanc, j'ai introduit 200°c cubes d’eau distillée et 10€ de 
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la solution titrée d'acide sulfurique, puis quelques gouttes de la 
solution d’alizarine sulfoconjuguée. 

J'ai obtenu ainsi un liquide jaune limpide, qui est resté jaune 
quand j'y ai fait couier goutte à goutte la solution de potasse, 
jusqu’au moment où j'en ai ajouté 9,9. 

Une goutte (d'environ un dixième de centimètre cube) de 
plus fait passer la liqueur au brun orangé; une de plus, au 
rose. 

Voilà, en ce point, un virage très net dont peuvent se servir 
les chimistes; mais ce n’est pas cette propriété qui nous sera 
ulile. 

Continuons à laisser tomber goutte à goutte la solution de 
potasse; nous voyons la nuance de notre liqueur passer petit 
à petit, par gradations insensibles, mais très nettes par compa- 
raison, du rose au violet. 

Au bout de 10 à 11 gouttes, nous arrivons à un violet que 
nous ne pouvons plus dépasser, quelque grande quantité de 
potasse que nous ajoutions. 

J'appellerai cet intervalle du rose le plus extrême au violet 
limite, la zone sensible de l’alizarine. 

Ce virage graduel nous donne donc un moyen de suivre une 
sécrétion alcaline dans le voisinage de la neutralité, à condition 
de conserver toujours comme point de comparaison une des 
nuances intermédiaires du rose violacé. 

Mais opérons maintenant en sens inverse. Partons du violet 
et laissons tomber goutte à goutte la solution titrée d'acide sul- 
furique. Dès que nous aurons atteint le violet limite, nous ver- 
rons l'addition d’une goutte modifier légèrement la teinte, et une 
dizaine de gouttes nous ramènera à la teinte rose ; une goutte de 
plus donnera la teinte orangée qui est très passagère et est 
simplement du rose jaune, et une dernière goutte donnera du 
jaune. 

Partageons cette gamme du violet au rose, obtenue en versant 
une dizaine de gouttes d'acide, en six teintes : 


Violet 4 9 3 4 rose 


dont chacune correspond à l'addition de deux gouttes de notre 
solution acide. L'expérience montre qu’elles sont distinctes et 
reconnaissables, et pourtant le poids d'acide contenu dans les 
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deux gouttes de solution qui permettent de passer de l’une à 
l’autre est à peu près, ainsi qu'il est facile de le calculer, de 
—— du poids total de la liqueur. 

Voici, d'une manière générale, le procédé que j'ai suivi pour 
utiliser celte propriété de l’alizarine sulfoconjuguée dans l'étude 
de la réaction des vacuoles digestives des protozoaires. Je ne 
parle pas des dispositifs spéciaux à chaque cas, que j’exposerai 
ultérieurement. | 

L'eau dans laquelle vivent les protozoaires est le plus souvent 
légèrement alcaline, et donne à l’alizarine une teinte de la zone 
sensible. L’alizarine forme dans cette eau, quand on l’abandonne 
dans un verre de montre, de petits grumeaux qui en peu de 
temps deviennent tout à fait violets par l’action de l’ammoniaque 
de l'air du laboratoire. Quand on conserve ce verre de montre 
pendant deux ou trois jours, recouvert d'un verre semblable, la 
matière colorante y forme de longues aiguilles violet foncé. 

Suivant les cas, ce sont ces grumeaux rose violet, ou ces 
aiguilles violettes, qui sont ingérées par les protozoaires. 

Qualité très précieuse, les variations de couleur de l’alizarine 
sont au moins aussi sensibles au microscope qu’à l'œil nu. 
Voici une petite expérience qui rend compte des résultats 
annoncés plus haut, sans qu'il soit besoin de grand soin pour la 
faire. 

Sur une lame porte-objet, on dépose une goutte d'alizarine 
violette; à côté, on dispose une goutte d'acide chlorhydrique 
étendu ; les deux gouttes se mélangent lentement par diffusion, 
et voici ce que l’on observe au microscope : une région jaune, 
limitée par une mince ligne orange qui la sépare d’une région 
rose à teintes dégradées vers le violet, enfin une région violette. 
On y voit facilement par conséquent le virage brusque du jaune 
à l'orange et au rose, et au contraire le virage successif du rose 
au violet. 

L'alizarine teint en violet les infusoires morts, et le noyau 
se colore alors plus fortement que le reste du protoplasma. 

Quand on fait nne préparation de Carchesium en goutte sus- 
pendue, avec de l’alizarine sulfoconjuguée, le pied ramifié se 
colore vite en violet très net, sans que l'animal en souffre le 
moins du monde. Le protoplasme du corps reste d’ailleurs inco- 
lore (en dehors des vacuoles d’ingestion, naturellement). 
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La coloration est peut-être encore plus rapide avec les Epis- 
tylis. 

Je me contente de signaler en passant ces faits qui viennent 
s'ajouter aux phénomènes déjà nombreux de coloration des infu- 
soires vivants décrits par M. Certes. 

Le pouvoir colorant de ce réactif ne se borne pas aux proto- 
zoaires. La membrane basale de l’Hydre grise se colore aussi 
très fortement en violet, sans que l’animal semble en souffrir le 
moins du monde. Enfin, dans une préparation contenant de l’ali- 
zarine violette, j'ai vu les deux fentes latérales du petit turbellarié 
sans yeux appelé Sienostomum, fortement colorées en rose clair. 


III 


RHIZOPODES. 


J'ai étudié la digestion intracellulaire chez deux espèces 
d’Amibes; l'une,à pseudopodes courts et massifs, existant dans une 
infusion de foin urdinaire, l’autre ayant de longs pseudopodes très 
extensibles et très fins, existanten quantité très considérable dans 
une infusion de débris organiques exotiques, que m’a obligeam- 
ment procurée M. Certes; cette dernière infusion m'a été d'autant 
plus précieuse que, comme je le montrerai tout à l'heure, il est 
nécessaire pour poursuivre cette étude d’avoir une infusion très 
riche en amibes. 

Je vais m'occuper particulièrement de cetle espèce sur laquelle 
j'ai pu faire des observations réitérées. 

Comme je l'ai déjà dit, le tournesol me semblant incapable de 
donner des résultats certains, j'ai d’abord repris la question de 
la réaction des vacuoles. 

Pour cela, je mets en contact une solution d’alizarine devenue 
violette au contact de l'air du laboratoire avec le liquide à amibes 
qui est d'ordinaire assez alcalin pour que le violet persiste; au 
besoin, on approche de la surface un bouchon de flacon à ammo- 
niaque. 

Le mélange fait, on en place une goutte sur le porte-objet et 
on y cherche une amibe; à l’origine, toutes celles que l’on trouve 
sont claires et dépourvues de vacuoles colorées au milieu de la 
solution violette. 
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Au bout de quelques heures, au contraire, presque toutes les 
amibes présentent des vacuoles d’une couleur rose, très distincte 
de la couleur violette de l’alizarine externe ; ceci démontre qu'il 
y a production d'acide autour du grumeau d’alizarine ingéré, 
car il est constant, d’après toutes les précautions que nous avons 
prises, que l’amibe a pu seulement ingérer de l’alizarine violette. 

Pour être bien sûr que la matière rose incluse est bien de 
l’alizarine, il suffit d’écraser l’amibe, ou de déposer sur le bord 
de la lamelle une goutte d’ammoniaque. 

Voilà donc un procédé très simple et qui réussit toujours; il 
est bon d'attendre environ deux jours après la préparation de 
l'infusion colorée que j'ai décrite; au bout de ce temps l’alizarine 
se trouve presque entièrement rassemblée au fond du verre de 
montre, sous forme de longues aiguilles violettes, formant çà et 
là des enchevètrements bizarres. 

En prenant avec une pipette une goutte du liquide du fond 
de la préparation, on trouvera les amibes rassemblées aux envi- 
rons des amas aciculaires de matière colorante et, à ce moment, 
presque tous les individus possèdent des vacuoles roses. 

Je dis des vacuoles roses et non pas jaunes, car en partant du 
violet comme nous l'avons fait, il est rare que l’amibe conserve 
assez longtemps son alizarine pour qu’elle devienne jaune; je 
l'ai vu cependant un certain nombre de fois chez les deux espèces 
que j'ai étudiées. 

Et ceci nous prouve combien les observateurs qui se servaient 
de tournesol avaient de chances de ne pas constater la production 
d'acide, puisque dans presque tous les cas nous constatons cette 
production, sans que la neutralité soit dépassée dans la vacuole. 

Il est bien établi par cette expérience que lalcalinité diminue 
dans le grain ingéré. 


Ici se pose la question de savoir si ce grain, matière non 
nutritive, amène une sécrétion et la formation d’une vacuole 
autour de lui. M. Greenwood ‘ prétend qu'il n'en est jamais ainsi. 
L'emploi de l’alizarine va nous permettre de résoudre toutes ces 
questions. 

Il suffit de mettre un peu de patience dans l'observation 
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microscopique et d'opérer en gouttes suspendues, de façon à gêner 
le moins possible l’amibe chez laquelle on veut observer un phé- 
nomène, non pathologique, mais physiologique. 

Dans un verre de montre nous mettons quelques gouttes de 
l'infusion contenant nos amibes, et nous ajoutons une goutte de 
la solution d’alizarine à un cinq centième. Le liquide tout entier : 
prend la teinte 2; on conçoit facilement qu'avec quelques pré- 
caulions on puisse mettre une goutte de ce liquide sous une 
lamelle posée sur une lame creuse, sans que la couleur se mo- 
difie; l'addition de vaseline aux He de la lamelle empêchera 
l'accès de l'ammoniaque de l'atmosphère. 

Cherchons une amibe; au bout d’un temps plus ou moins 
long, nous la voyons étendre des pseudopodes vers un grumeau : 
d’alizarine, teinte 2. Ici il faut être attentif; quelquefois, ce phé- 
nomène n'a pas de suite, mais quelquefois aussi, sans qu’on 
puisse bien suivre optiquement le processus, on voit brusque- 
ment le corps qui était extérieur, situé dans l’amibe, au centre 
d’une vacuole toujours très nette à ce moment. 

Il est probable que les pseudopodes, s’étant touchés en un 
point, se sont anastomosés brusquement, enclosant le grain de 
matière colorante dans une vacuole parfaitement ronde et rem- 
plie en apparence d'eau empruntée au milieu extérieur. 

En effet, dans cette vacuole, le srumeau conserve quelquefois 
assez longtemps, 2 à 3 minutes au moins, la couleur qu'il avait 
dans le liquide extérieur, et cela, quelle que soit cette couleur, 
car nous pouvons Ti l'expérience en partant de l’une quel- 
conque de nos teintes sensibles. 

La réaction du liquide de la vacuole, au début, est donc 
toujours la même que celle du milieu extérieur. 

Ïl faut donc admettre que ce liquide est de l’eau introduite 
en même temps que le grumeau, ou que le protoplasma a la 
propriélé de sécréter en son intérieur, un liquide ayant toujours, 
au début, la même réaction que le liquide ambiant. 

S'il en était ainsi, on devrait, en changeant la réaction du 
liquide ambiant, faire aussi changer la réaction de la vacuole. Or 
si on remplace par de l’eau légèrement acidulée à l'acide sulfu- 
rique la vaseline de l'expérience de tout à l'heure, et si, lorsque 
la vacuole est formée autour du grumeau d’alizarine, on dépose 
sur le porte-objet une goutte de solution ammoniacale plus que 
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suffisante pour saturer l'acide qui sert à luter la chambre, on voit, 
sous l'influence des vapeurs ammoniacales qui serépandent dans 
cette chambre, le liquide de la goutte suspendue virer au violet, 
et la vacuole conserver sa teinte première rose. 

Done, le liquide de la vacuole n’est pas sécrété au début par 
l’amibe,de façon à être toujours de la mème alcalinité que l’eau 
ambiante; or, comme cette identité d’alcalinité est constatée, il 
y a évidence que l’eau de la vacuole est empruntée au milieu 
extérieur. 

Revenons à notre première préparation à la vaseline. Au bout 
de 2? à 3 minutes, l'alizarine contenue dans la vacuole commence 
à virer au rose, ce qui est facile à constater, puisqu’en vertu des 
précautions prises, nous avons à l'extérieur un milieu d’alcali- 
uité et par conséquent de coloration constantes, 

On peut suivre pendant plusieurs heures la modification de 
la coloration, modification qui devient de moins en moins sen- 
sible à mesure qu’on s'approche du rose, car on y est plus loin 
du terme de comparaison qui est voisin du violet. 

Il m'a été donné quelquefois de voir cette coloration passer 
à l'orangé et au jaune, après quoi, aucune modilicalion de nuance 
n’est plus sensible. Mais, en général, l’expulsion de la matière 
colorante arrive avant que l’on ait atteint la neutralité com- 
plète; alors il est très curieux de voir, surtout quand on opère 
en milieu violet, la matière rejetée prendre brusquement la 
couleur de l’alizarine externe. 

Nous assistons donc ici à une diminution progressive de 
l’alcalinité de la vacuole, diminution qui peut aller jusqu’à la 
neutralité. et même aboutir à une acidité réelle. 

Nous pouvons même faire un calcul approximatif de la quan- 
tité d'acide sécrétée dans une vacuole pendant le passage du 
violet à l’'orangé, ou à l’un des états intermédiaires. 

Le virage du violet au rose correspond, d’après les nombres 
donnés plus haut, à une quantité d'acide égale à == du volume 
de la vacuole dont le diamètre varie de 1 à 7 ou 8w ; la quantité 
d'acide sécrétée est donc de un trente millionième à un soixante 
millionième de milligramme. 

Ce sont donc des quantités infiniment pelites, que la sensibi- 
lité de notre réactif nous permet d'apprécier, et jusqu'à un certain 
point, de mesurer. 
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Dans le cas où elle n’est pas interrompue par une expulsion, 
la sécrétion met plusieurs heures à faire passer l’alizarine de sa 
couleur iniliale jusqu'au jaune. Mais une fois la coloration jaune 
atteinte, nous ne pouvons plus suivre la sécrétion, car la couleur 
du grumeau ne change plus, quelle que puisse être l’acidité. 

En observant plusieurs fois le phénomène que je viens de 
décrire, et que chacun peut reproduire aisément, j'ai remarqué 
que les choses se passent exactement de la même façon pour la 
matière colorante, qu’elle soit ou ne soit pas accompagnée de 
matières nutritives. 

Je me trouve ici en contradiction absolue avec M. Greenwood 
qui dit, en insistant sur ce fait, que les matières solides non 
nutriuves, ingérées, ne déterminent pas de sécrétion. Cet auteur 
affirme du reste qu’il n’y a pas de vacuole autour des substances 
ingérées non nutritives. 

Je crois pouvoir affirmer qu'il y a toujours sécrétion, au 
moins d'acide. 

Que la sécrétion soit plus complète quand il y a des substances 
nutritives, aucun fait ne m'autorise à le nier, mais, au point de 
vue de l’acidité, les sécrétions sont identiques dans les deux cas. 

Quant à l'existence d’une vacuole, elle est très nette au 
moment où l’on vient d'observer l’ingestion d’un grain de 
matière solide quelconque. 

Ultérieurement, elle devient en effet moins évidente, proba- 
blement parce que, par suite des sécrétions dont elle est le siège, 
sa réfrangibilité devient de moins en moins distincte de celle du 
protoplasma, mais elle continue à persister; ce qui le prouve, 
c’est que l’alizarine qu’elle contient ne devient jamais violette 
comme elle le ferait si, la vacuole se résorbant, elle arrivait en 
contact avec le protoplasma alcalin. Au contraire, cette alizarine 
est toujours rejetée avec la teinte la plus rose qu’elle ait acquise. 

Il faut donc admettre pour tous les corps solides ingérés, ce 
qui est vrai pour les corps colorés sensibles aux acides, el dire 
qu’il y a toujours une vacuole et que cette vacuole persiste 
jusqu'à l’éjection. 

Ce phénomène de l’éjection est très intéressant. M. Green- 
wood ‘ a considéré tous les phénomènes de digestion intra-cel- 
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lulaire comme régis par une certaine sélection. Cet observateur 
a vu les matériaux non nutritifs en contact direct avec le proto- 
plasma, c’est-à-dire dépourvus de cette vacuole qu'il considère 
comme formée seulement par la sécrétion active; les phénomènes 
d'éjection qu'il a observés corroborent d’ailleurs cette manière 
de voir. 

« Une amibe prit des grains d’amidon; 4 jours après, elle 
ingéra des monades, et peu après avoir ingéré les monades, elle 
rejela les grains d’amidon, non modifiés, lesquels n'avaient 
jamais été entourés de vacuoles marquées et ne furent pas 
accompagnés de fluide, quand ils furent expulsés. » 

Un peu plus haut, il constate avec Leidy' que l’éjection des 
matières solides non nutritives n’est pas accompagnée de ce fluide 
visqueux qui accompagne les débris de substances nutritives. 

Je crois que ces diverses observations ne sont pas convena- 
blement interprétées. 

Quand on observe une vacuole dans une amibe, il n’est pas 
très facile de deviner si elle est ancienne ou récente, quoique 
certains caractères puissent donner des indications, comme nous 
le verrons. 

Au milieu d'un bain d’alizarine violette, on peut au contraire 
juger de l’âge des vacuoles colorées d’après leur couleur. J’ai vu 
dans une amibe, une vacuole d’un rose presque violet rejetée 
un instant avant une autre d’unrose très vif; je ne sais pas si la 
vacuole violette contenait des matières nutritives, mais j'ai 
observé que la vacuole rose en contenait; il y avait, entre ces 
deux vacuoles, une différence caractéristique; la première était à 
bords bien nets : on voyait que c'était encore presque une goutte 
d’eau; l’autre au contraire avait une réfrangibilité voisine de 
celle du protoplasma. Ces deux vacuoles furent rejetées de deux 
facons bien distinctes. La première creva pour ainsi dire à la 
surface du protoplasma et laissa sortir son contenu comme un 
grain isolé; l’autre au contraire fut abandonnée très doucement, 
et, alors que ses bords étaient peu visibles tout à l'heure, ils le 
devinrent beaucoup plus, et l’amibe sembla avoir abandonné 
une sphère glutineuse, contenant des débris de bacilles avec un 
grain d'’alizarine, sphère qui se délita petit à petit. 


1. Lex, Fresh Water Rhizopods of N. America. 
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L'explication de ce phénomène me semble simple. Si j'appelle 
a la tension superficielle du liquide de la vacuole au contact du 
protoplasma, et r le rayon de la vacuole, le liquide de Ia 
vacuole subit et résiste à une pression 
24 
7. 
étant très petit, cette pression peut être très grande si & a 
une valeur non négligeable. Or à doit varier avec la composi- 
tion du liquide de la vacuole, laquelle change au moins quant à 
la réaction, comme nous l’avons vu. L’expulsion avec éclat de 
la vacuole jeune (contenant un liquide si voisin de l’eau que le 
grain coloré semble rejeté seul et sans liquide) est différente 
de l'expulsion douce de la plus vieille (contenant un liquide déjà 
visqueux qui continue à entourer comme une sphère le grain 
rejeté), et l’on est naturellement porté à croire que « est plus 
faible dans le second cas; autrement dit que « diminue à mesure 
que la sécrétion se fait, ce qui s'explique, car la sécrétion doit 
transformer le contenu de la vacuole en un milieu plus voisin 
de la composition du protoplasma. 

Et en effet nous constatons deux phénomènes concomitants : 
quand la vacuole vieillit, sa refrangibilité se rapproche de celle 
du protoplasma environnant, et en même temps, la force qui 
s’oppose au mélange de son contenu avec lui diminue. 

Il est donc facile de concevoir que, dans ces conditions, les 
amibes rejettent plus facilement les corps non nutritifs que ceux 
qui le sont. Je considère le cas le plus simple, celui qu’a observé 
Leidy'. La désagrégation et la dissolution dans la vacuole des 
matières albuminoïdes ingérées, doit en effet faire diminuer «4 
bien plus vite que cela n'a lieu dans une vacuole contenant un 
corps inerte. Or ce doit être un danger très sérieux que cette 
pression interne, pour le sort de la vacuole:; il est tout naturel 
que, poussée par les mouvements du protoplasma au voisinage 
de la limite extérieure du corps, cette vacuole se crève plus 
facilement quand elle est le siège d’une forte pression. 


D = 


Lerny, 0p. cit. Il a observé 2 cas: 

4 Capture d’un Urocentraum par l'amibe. Il fut d'abord reconnaissable pendant 
quelque temps dans la vacuole par ses caractères de structure ; au bout de quelque 
temps, toute trace d'individualité avait disparu. 

9° Ingestion d’une Amœæba verrucosa par une Amœæba proteus bien plus grande 
Apparence d’une vacuole autour d'une amibe, et division de celle-ci en 4 parties. 
— Observation non terminée. 
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Il faut d'ailleurs remarquer que c'est surtout quelques ins- 
tants après l'injection que l’amibe abandonne les matières 
ingérées; si ces dernières résistent quelque temps, elles ont des 
chances pour prolonger beaucoup leur séjour à l’intérieur. 

Carter cite mème le cas d’un infusoire ingéré vivant dans 
une vacuole très nette, et abandonné vivant dans le liquide 
externe. 

Je reviendrai sur ces phénomènes de digestion, après que 
j'aurai passé en revue les propriétés des vacuoles des infusoires. 

Mais je puis dès à présent établir certaines conclusions 
relatives aux amibes : 


1° Les amibes ingèrent indistinctement [es matières solides 
nutritives ou non, ce qui n’est pas étonnant si l’on admet, 
comme De Bary pour les Myxomycètes, que l’ingestion est le 
résultat normal du stimulus au point de contact. 

20 Ces matières ne sont jamais en contact direct avec le proto- 
plasma, mais sont contenues dans des vacuoles. 

3° Le contenu des vacuoles est au début l'eau du milieu exté- 
rieur ; il s’y produit dans tous les cas, même sans que la vacuole 
contienne de matière nutritive, une sécrétion acide qui neutra- 
lise Palcalinité de l’eau, et finit même par lui donner une acidité 
constatable. 

4° L'éjection est un phénomène dans lequel on ne peut voir 
aucun acte voulu de la part de l’amibe, mais une simple chose 
accidentelle; il faut néanmoins dire que cette éjection est plus 
facile pour les corps non nutritifs que pour ceux qui le sont. 
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ACTION DE LA LUMIÈRE SUR LES MICROBES 


REVUE CRITIQUE 


Lusserr. Le Sfaphylococcus pyogenes aureus et le coccus de l'ostéomyé- 
lite. Wurtzhourg, 1886. — Tu. Jaxowskr. Sur la biologie des 
bacilles typhiques; action du soleil. Centralbl. f. Bact., 1890, 
n 6 à 8. — Fr. Ezrvinc. Études sur l’action de la lumière sur les 
champignons. Helsingfors, 1890. — O. Low. Action des champi- 
gnons inférieurs sur différentes substances azotées inorganiques. 
Biol. Centralbl., n° 19 et 20, t. X. 


La grande question de l’action de la lumière sur les microbes 
s’enrichit tous les ans de quelques contributions nouvelles. Après l'avoir 
examinée en gros, on en cherche maintenant le détail; on veut savoir 
quelles sont, dans le pinceau complexe derayons quinous vient du soleil, 
les radiations qui agissent, sur quoi elles agissent, si c'est sur l’assimila- 
tion ou la désassimilation, el pourquoi la lumière qui est favorable à 
certaines espèces est défavorable à d’autres. Il semble qu’on quitte 
ainsi le terrain de l'hygiène pure qui, ne se préoccupant que de l'effet 
en bloc, peut se croire le droit de se désintéresser du mécanisme. Mais 
ce point de vue est évidemment des plus étroits. Les questions en 
apparence les plus pratiques ont besoin d’une étude détaillée et très 
scientifique. Soumettons donc celle-ci à la règle générale, et voyons 
quels moyens la science a employés pour en faire l'étude. 

Elle a vu tout de suite qu'il fallait renoncer aux mélanges d'espèces, 
sur lesquels avaient opéré les premiers observateurs. Chaque espèce de 
microbes, on pourrait même dire, en se rapportantaux expériences de 
M. Pansini (ces Annales, 1889, p. 686), chaque variété a sa facon de 
réagir vis-à-vis de la lumière, et veut être étudiée à part. Si on 
l’isole, on voit tout de suite se poser la question du milieu dans lequel 
il est bon de la cultiver. Faut-il que ce milieu soit des plus favorables? 
faut-il au contraire le laisser médiocre ? Il y a des avantages et des 
inconvénients des deux côtés. Si le milieu est médiocre, la plante y 
sera chétive et fragile, et elle pourra, soumise en outre à l'influence 
dépressive de la lumière, y limiter beaucoup ou même y suspendre son 
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développement. Avoir une culture qui pousse dans l'obscurité et qui 
reste stérile à la lumière, voilà un résultat qui semble au premier 
abord très probant. Mais il faut songer que notre milieu médiocre 
expose la plante à subir et à traduire avec exagération toutes les 
influences fâcheuses, même les plus insaisissables, et qu'on ne pourra 
accuser du résultat celle de la lumière qu'à la condition d'avoir soi- 
gneusement éliminé toutes les autres, par exemple celle de la cha- 
leur, que l'on ne sépare pas facilement de l'effet lumineux. Voilà pour 
la théorie. Pour la pratique, on est évidemment dans des conditions 
très artificielles. 

Si, pour les améliorer, on augmente la valeur nutritive du milieu, 
on trouvera d'ordinaire que la culture insolée donnera un développe- 
ment comme l’autre, mais moins abondant, et dès lors, toutes les fois 
qu'on n'aura pas affaire à un microbe pathogène dont on pourra étudier 
les variations de virulence, il n'y aura qu'un moyen de traduire l'effet - 
de l’insolation, c’est de comparer les poids de plante poussés au soleil 
et dans l'obscurité. Mais alors nous retrouvons les conditions posées et 
réalisées pour la première fois par M. Raulin dans son travail sur 
l'Aspergillus niger : il faut que le poids de plante qui sert de terme de 
comparaison, dans notre cas celui qui a poussé dans l'obscurité, soit 
aussi grand et aussi constant que possible : constant, pour qu'on 
puisse n’avoir aucun doute sur la diminution de poids observée à la 
lumière ; grand, pour que la marge offerte à ces diminutions de poids 
soit très étendue. M. Raulin ne s’est pas contenté de poser ces condi- 
tions; la découverte eût été médiocre. Il a eu le mérite de les réaliser. 
Son exemple n’a guère été suivi, pas même par Nægeli, dans son 
grand travail sur la nutrition des champignons, et encore, aujour- 
d'hui, voici par exemple M. Lœæw qui, en opérant à la lumière et dans 
l’obscurité sur du Penicillium glaucum, ensemencé dans un liquide 
minéral avec de la glycérine comme aliment hydrocarboné, trouve pour 
les récoltes à l'obscurité, dans deux expériences parallèles, des poids 
de 08,951 et de 05r,710, tandis qu'à la lumière, deux essais lui donnent 
Osr,314et 05", 622. Il n'y a évidemment rien à conclure de pareils chiffres 
pour ou contre l'influence de la lumière ; la seule conclusion c’est que 
la méthode ne vaut rien et qu'il faut y renoncer. 

Nous voilà done conduits à donner à la plante un milieu très 
favorable. Mais, pour beaucoup d'entre-elles, la difficulté est de le 
trouver. La seule pour laquelle nous le connaissions avec précision 
est précisément l'Aspergillus niger de M. Raulin; celui-là, on peut le 
cultiver à l'air avec de l’eau ordinaire, dans des vases non flambés, et 
presque sans précaution. Il n'y a pas à craindre l’envahissement 
d'espèces voisines. Pour les autres, il faut mille soins délicats, qui 
témoignent de notre ignorance des lois de leur nutrition. 
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Peu de savants ont eu la patience de les chercher, et ils se sont : 
servis des milieux de culture ordinaires avec lesquels on peut obtenir. 
si, comme M. Elfving, on opère bien, des poids de récolte assez cons- 
tants, sinon très élevés, L'action de la lumière, si elle est nuisible, se 
traduit alors par une diminution de récolle, variable il est vrai. avec 
la nature du milieu, mais qui, si elle est retardatrice pendant toute la 
durée de la végétation, a chance, si faible qu’elle soit, de se traduire 
par un effet appréciable, de même que le plus petit grain de poussière 
dans une montre bien réglée peut amener un retard de plus en plus 
marqué. Il semble donc en résumé que, pour mettre en évidence l’ac- 
tion fâcheuse ou excitante de la lumière, il soit préférable d'opérer dans 
les milieux de culture les plus favorables à la plante en expérience. 

Cette première difficulté réglée, reste àsoumettre la culture à l’action 
lumineuse seule, en excluant l’action calorifique. Le moyen le plus pra- 
tique pour cela est de faire filtrer le rayon lumineux au travers d’une 
couche d’eau qui le dépouille de la plus grande partie de ses radiations 
ultra-rouges. Deux à trois centimètres d'épaisseur suffisent pour cela. 
On peut aussi, comme l’a fait M. Elfving, employer la lumière réfléchie 
avec laquelle là diminution d'éclat est, il est vrai, à peu près propor- 
tionnelle à la diminution de chaleur, mais dont l'action lumineuse peut 
rester sensible alors que son action calorifique est à peu près 
éleinte. 

Cet emploi d'écrans liquides peut aussi servir à isoler et à étudier 
séparément les diverses parties du spectre lumineux. On emploie depuis 
longtemps pour cela des solutions de sulfate de quinine, qui arrêtent 
surtout les rayons ultra-violets, et ne laissent guère agir que la partie 
lumineuse du spectre; une solution de bichromate de potasse qui 
laisse passer les rayons rouges, jaunes, et une partie des rayons verts; 
enfin une solution ammoniacale de cuivre qui fait presque exactement 
Ja contre-partie de la précédente dans le spectre visible, car elle laisse 
passerles rayons violet, bleus, et quelques rayons verts. Cette méthode, 
bien que grossière, est préférable à celle qui consiste à isoler les couleurs 
simples dans un spectre dont on étudie séparément les diverses parties 
en y exposant les cultures qu'on veut soumettre à l'expérience. La 
diminution d'éclat produite par le passage au travers du prisme et la 
dispersion est énorme, et pratiquement le séjour dans une de ces 
radiations simples équivaut à l'obscurité. Il n’y a donc pas à s'étonner 
que l’on n’ait encore rien pu tirer de l'emploi du spectre. 

Nous pourrions insister davantage sur les conditions expérimentales 
d'une étude précise, mais nous en avons dit assez pour pouvoir aborder 
l'analyse des mémoires signalés en tête de cetle revue. Celui de 
M. Janowaki va tout de suite soulever une question de méthode. Ce 
savant a examiné l’action de la lumière diffuse sur le bacille typhique. 
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M. Gaillard ‘ avait vu ce bacille périr sous l'influence de la lumière 
solaire; mais M. Janowski devait s'attendre, en affaiblissant la cause, 
à voir s’affaiblir l'effet, et a dü recourir, pour le manifester, à des 
différences dans la rapidité du développement. Pour les rendre encore 
plus marquées, il a fait entrer en jeu une nouvelleinfluence dépressive, 
en exposant la culture éclairée et celle qui ne l'était pas à une tempé- 
rature peu favorable: c’est la méthode que nous avons visée en commen- 
çant cette revue, et dont nous avonsindiqué les avantages et les incon- 
vénients. 

Parmi les nombreuses expériences de M. Janowski, je n’en citerai 
qu’une qui les résume toutes. Un tube Pasteur à deux branches 
contient du bouillon ensemencé avec du bacille tvphique. On assure 
l’égale répartition de la semence en faisant passer à plusieurs reprises 
ce liquide d'une branche dans l'autre. L'une des branches du tube est 
laissée nue; l’autreest recouverte de papier noir, puis au-dessus de papier 
blanc, de façon à égaliser autant que possible les pouvoirs émissifs des 
deux branches et à assurer leur égalité de température. Avec cette 
précaution, on la réalise à un degré près. En exposant ce tube devant une 
fenêtre ne recevant jamais le soleil, on trouve que le bouillon de la 
branche recouverte se trouble toujours avant celui de la branche nue. 
On obtient les mêmes résultats avec des cultures sur milieux solides. 
Les retards du développement dans la branche éclairée varient natu- 
rellement avec l’éclairement, la nature du milieu, et la température. 
Nous avions le droit de nous attendre à ces inégalités : mais elles se 
produisent toujours dans le même sens, et de cela on est autorisé à 
conclure que même la lumière diffuse exerce une action dépressive sur 
le bacille typhique. 

Quant à la lumière directe, son action est naturellement beaucoup 
plus vive. Dans des expériences de mai 1889, des tubes comme 
ci-dessus, exposés au soleil, présentaient dans leur branche nue une 
température plus élevée que dans la branche couverte: mais la tempé- 
rature ne s'est jamais élevée dans aucune au-dessus du degré que 
peuvent supporter les bacilies typhiques dans le milieu où ils étaient 
ensemencés. Les cultures, exposées chaque jour pendant 8 heures au 
soleil, étaient ensuite conservées dans la glace jusqu'au lendemain. 
Au bout de 6 à 8 heures d'exposition, on observait déjà du trouble dans 
la branche couverte de papier, tandis que l’autre restait stérile. Cette 
stérilité pouvait tenir soit à ce que les bacilles avaient été tués, soit à 
ce que ce liquide avait été rendu chimiquement impropre à leur déve- 
loppement. Pour savoir à quoi s’en tenir sur ce sujet, il n'y avait qu’à 

elirer de la branche restée stérile une goutte pour lensemencer dans 


1. De l'influence de la lumière sur les microrganismes, Lyon, 1888. 
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un bouillon nutritif non insolé, puis à introduire dans cette branche 
une goutte du liquide de celle qui était peuplée. On constate ainsi que 
le liquide de la branche insolée est resté nutritif, tandis que les germes 
qu’on y trouve sont incapables de peupler un bouillon nouveau. Ils 
sont done morts, et c’est sur eux et non sur le bouillon,dit M. Janowski, 
que la lumière a exercé son action nocive. La lumière, dirons-nous, et 
peut-être aussi un peu la chaleur. Il eût été sage de faire ce que 
M. Janowski a fait plus loin, de laisser les deux branches du tube plon- 
ger dans un bocal plein d’eau qui eût diminué Paction calorifique. 

On peut pourtant voir en gros, par cette méthode, quel est le temps 
nécessaire pour la destruction du bacille. Il ne paraît pas pouvoir 
tomber au-dessous de 4 heures; il est d'ordinaire de 6 heures, ets’élève 
parfois à 8 ou 10. M. Janowski opérait à Kiew, c’est-à-dire dans une 
région continentale, dans laquelle, d'après les constatations de 
M. Sawelieff, l'intensité calorifique des rayons solaires est un peu su- 
périeure à ce qu’elle est en France. 

Toutefois M. Janowski montre bien que ce n’est pas tant de 
chaleur qu'il s'agit que de rayons chimiques. Pour cela, il emploie la 
méthode des absorbants colorés, du bichromate de potasse, du brun de 
Bismarck, des couleurs d'aniline, et il trouve que celles de ces liqueurs 
qui préservent le plus longtemps du noircissement un papier sensible 
qu'elles abritent de la lumière sont aussi celles qui préservent le mieux 
de la mort le bacille typhique. Il s’y développe plus vite à la lumière 
diffuse, il y résiste à la lumière directe. La suppression des rayons 
chimiques équivaut donc à peu près à l’obscurité, et voilà une notion 
qui corrobore tout ce que nous savions déjà sur ce sujet. 


Il serait évidemment souhaitable de pouvoir faire un pas de plus, et 
de savoir quelle est la fonction physiologique atteinte par les rayons 
chimiques. Ces rayons n'’agissent d'ordinaire qu'en mettant en jeu une 
action chimique, qui est le plus souvent un phénomène d’oxydation. Ces 
phénomènes d’oxydation jouent à leur tour un rôle considérable dans 
la vie protoplasmique. Envisagée en gros, l'assimilation est une désoxy- 
dation, la désassimilation est une oxydation. Est-ce la première qui 
devient impossible à la lumière, ou la seconde qui se trouve exaltée? 
Autant de questions qui se posent, et auxquelles les bacilles en général 
Semblent moins disposés à répondre que les mucédinées, qui vivent au 
conctact de l'air, respirent, prennent un poids notable, ont des tissus 
et des organes variés, etc. C’est à elles que s’est adressé M. Elfving, et 
ce qu'il a surtout étudié, c’est le côté physiologique de Paction de la 
lumière. 

Un champignon microscopique peut construire ses tissus à l’aide 
de matériaux très divers : sucres, acides fixes, peptones, albumines. 
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Chacun a ses préférences, et il est vain d'essayer de fixer une échelle 
des valeurs nutritives de ces diverses substances ou de leurs combi- 
naisons ; mais de ce que, à l’aide de ces matériaux divers, les champi- 
gnons finissent par se faire toujours à peu près les mêmes tissus et les 
mêmes organes, de ce qu'ils se font de la matière azotée avec du sucre 
et de l’ammoniaque, de la matière hydrocarbonée avec de l'albumine 
ou des peptones, on peut conclure que le mode de synthèse varie d’un 
milieu à l’autre, et qu'il n’est pas probable que la lumière exerce la 
même action sur ces procès synthétiques divers. Quels sont, s’est 
demandé M. Elfving, ceux qu'elle affecte de préférence ? 

C'est la première fois, à ma connaissance, que cette question est 
posée, et cela tient peut-être à ce qu'elle ne semble pas très facile 
à résoudre. Quand on veut ainsi faire varier le milieu nutritif d’un 
champignon, il ne peut plus être question pour lui de bon terrain de 
culture, et par conséquent de constance des récoltes. Il faut se résoudre 
à des inégalités, dont on combattra le caractère décevant en multi- 
pliant les expériences, en mettant tous ses soins à réaliser l’égalité 
absolue dans les quantités de semence, et dans les conditions de culture 
à la lumière et dans l'obscurité. M. Elfving y arrive en ensemencçant ses 
liqueurs avec une émulsion très homogène de spores dans l’eau, en les 
acidulant pour éviter l'intervention des bactéries, en faisant ses cul- 
tures dans des flacons d'Erlenmeyer fermés par un tampon de ouate, 
en évitant les différences de température par l'emploi de la lumière 
diffuse, ou, quanü il s'agissait de lumière directe, par l'emploi d’un 
miroir, etc. Il a opéré sur deux espèces végétales, une Briaræa et un 
Pericillium glaucum dont il indique les caractères et it a réussi à avoir, 
pour chacune des matières alimentaires mises en œuvre, des poids de 
récolte variant au maximum dans des cultures parallèles dans le rap- 
port de 3 à 4, mais dont les variations sont d’ordinaire beaucoup plus 
faibles. 

Les matières alimentaires qu'ila essayées appartiennent à trois types, 
l'acide malique représentant les acides organiques, la dextrine repré- 
sentant les hydrates de carbone, et Ia peptone et l’asparagine 
représentant deux étages différents de l'édifice des matières azotées. 
Les aliments minéraux étaient dans tous les cas les mêmes, et suffi- 
samment abondants. On peut résumer en gros les résultats en disant 
que tant que les peptones ou l’asparagine figurent dans le milieu 
nutritif, qu'elles soient ou non associées à la dextrine, l’action de la 
lumière reste nulle ou insensible, c’est-à-dire qu’elle n'amène pas de 
variations supérieures à celles qui se produisent normalement entre 
deux cultures également traitées. Mais quand on ne donne à la mucé- 
dinée que de la dextrine, de la mannite ou de l’acide malique, le poids 
de récolte dans le matras éclairé à la lumière diffuse est tout au plus 
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la moitié de ce qu’il est dans l'obscurité. De plus, le Penicillium paraît 
plus sensible à la lumière que la Briaræwa. En diminuant la lumière, 
les différences signalées s’affaiblissent. Elles s’exagèrent à la lumière 
directe, et ici encore, par l'emploi des milieux absorbants, on constate 
que ce sont surtout les rayons chimiques qui interviennent. 

Sur quoi porte leur action? Est-ce de préférence sur les matières 
hydrocarbonées de la cellule, ou sur son contenu azoté? On peut avoir 
un renseignement là-dessus en faisant un dosage d’azote sur les récoltes 
à l'obscurité et à la lumière. On trouve ainsi que la plante à l'obscurité 
renferme toujours un peu moins d'azote que l’autre. En admettant 
que la composition de la matière azotée est la même dans les deux 
cas, M. Elfving en tire la conclusion qu’il y a un peu plus de cellulose 
dans la plante cultivée à l'obscurité que dans l’autre. Cette conclusion 
est assez d'accord avec cette loi, qui semble assez générale, que l'élon- 
gation des tissus et la formation de cellules nouvelles se font d’or- 
dinaire dans lobscurité. Mais il faut être prudent quand on veut 
conclure de ces résultats analytiques aux phénomènes vitaux de la 
cellule. M. Elfving fait remarquer lui-même, conformément à ce que 
javais vu pour les levures (ces Annales, t. 11, p. 423) que la richesse en 
azote de la Briarwa est maximum à l'origine de la culture, et va 
ensuite en décroissant. De 6,82 /, le second jour, elle tombe à 4,57 °/, 
le sixième. Je ferai voir bientôt que le fait est général, mais que, pour 
l’interpréter, il faut le rapprocher des variations de poids de la récolte 
qui ne reste pas constant lui-même; toutefois, comme c'est là un point 
que M. Elfving n'a pas visé, nous le laisserons de côté pour le moment. 

Un autre fait est à noter dans les intéressants résultats de 
M. Elfving : c’est lorsqu'on offre à la fois à la plante un aliment hydro- 
carboné (dextrose) et un aliment azoté (peptone), que le poids de récolte 
est le plus considérable pour une mème durée de la culture. Vient 
ensuite la récolte en présence du dextrose seul, puis, la culture en 
présence de la peptone seule. Cela veut dire que la plante, qui s’ac- 
comode très bien d’une nourriture complète, a pourtant plus de 
peine à tirer de la peptone ses hydrates de carbone qu’à se constituer 
par synthèse sa matière azotée aux dépens des nitrates et des sels 
ammoniacaux de la liqueur, quand on ne lui donne pas d'autre ali- 
ment hydrocarboné que de la dextrose. C’est pourtant dans ce dernier 
mode de nutrition que l'action retardatrice de la lumière est le 
plus manifeste. Sur quoi s’exerce-t-elle ? Il semble difficile de dire 
que c’est sur la synthèse qui aboutit à la formation de celluloses, 
car eile devrait alors se manifester encore avec plus d'intensité 
dans les cultures en présence de dextrose et de peptone, où la 
récolte est plus copieuse et la création de cellulose beaucoup plus 
aclive. Il est plus naturel de conclure que ce qu’elle entrave est la 
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synthèse du protoplasma azoté, puisque la culture qui en éprouve 
le pius l'influence est précisément celle dans laquelle l'aliment azoté 
fourni est le plus éloigné de ce qu'il doit devenir dans la plante 
vivante. Cette formation protoplasmique gènée dans son évolution, la 
multiplication cellulaire se trouve atteinte, et on se trouve ramené 
pour ces plantes inférieures à des vues analogues à celles que Sachs 
développait en 1865, lorsqu'il faisait remarquer que si l'assimilation 
chlorophyllienne se faisait surtout au soleil, les parties de la plante qui 
président à la multiplication cellulaire (cambium, bourgeons, etc), cher- 
chent l'obscurité. À quoi il faut joindre ce que nous disions plus haut, 
que cette localisation des fonctions dans la plante s’accompagne d’une 
localisation dans le temps, s’il est vrai que la formation de matériaux 
nutritifs se fasse surtout le jour et la formation de cellules nouvelles la 
nuit, 

Nous allons trouver une preuve nouvelle en faveur de cette inter- 
prétation, si nous examinons l'influence de la lumière sur la respiration 
de la plante. Il est clair que ce n’est pas pendant la période d'état de 
la plante, lorsqu'elle a poussé, qu’elle est adulte, ne se multiplie 
guère, et vit surtout aux dépens de ses réserves, que nous devrons nous 
attendre à voir sa respiration varier beaucoup d'intensité suivant 
qu'elle est dans Pobscurité et à la lumière. Dans une série d'expériences 
très soignées, et dans lesquelles il s’est appliqué à éviter toute élévation 
de température sous l'influence de l’action lumineuse, M. Elfving a 
trouvé que la quantité d'acide carbonique émis par sa Briaræa était 
à très peu près la même à la lumière et à l’obscurité. En changeant la 
nature de l'aliment, en remplaçant la Britræa par des Aspergillus, 
un Penicillum, le résultat restait le même. M. Elfving ne veut pas dire 
qu’il n'y avait pas de variations, mais seulement que ces variations ne 
dépassaient pas celles qui pouvaient se produire dans deux essais 
parallèles ou consécutifs sur une même plante cultivée dans un même 
milieu. 

Ce fait bien observé est en contradiction avec une conclusion de 
MM. Bonnier et Mangin qui, dans leur travail sur la respiration des 
végétaux (Ann. des Sc. nat., sér. VI, Bot., t. XVIIT, 1884), ont vu la 
lumière diminuer très sensiblement la quantité d'acide carbonique 
émise par des plantes sans chlorophylle. Mais cela tenait sans doute à 
ce que les plantes sur lesquelles ils ont opéré étaient encore à l’état de 
croissance, car quand 6n cherche, comme l’a fait M. Elfving, l'influence 
de la lumière sur l'expiration d'acide carbonique pendant le dévelop- 
pement de la culture, on trouve qu'il y a toujours moins d'acide produit 
à la lumière qu'à l'obscurité. Mais là encore il faut bien s'entendre, 
el on peut pousser la déduction un peu plus que ne semble vouloir le 
faire M. Elfving. L'effet produit sur l’excrétion d'acide carbonique 
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marche parallèlement à l'effet produit sur la synthèse organique, et si 
dans certains milieux, par exemple lorsqu'on ne lui donne comme 
aliments que des sels minéraux et de la dextrose, la plante donne 
moins d'acide carbonique à la lumière qu’à l'obscurité, c’est surtout 
qu'elle est moins abondante dans le premier cas. Autant qu'on peut le 
voir par les nombres donnés par M. Elfving, son activité respiratoire, 
par unité de poids, est à peu près la même dans les deux cas. S'il y a 
des différences, ce qui semble probable 4 priori, elles sont faibles et 
échappent au procédé de mesure. 

Concluons donc de ce qui précède que, au moins dans les cas 
étudiés, ce n’est pas sur les tissus déjà formés de la plante que l’action 
de la lumière est la plus sensible, c’est sur les tissus en voie de formation 
ou plutôt sur la création de la matière protoplasmique destinée à présider 
à ces néoformations qu'elle se fait sentir. Cette conclusion est d'accord 
avec ce que nous savons sur le monde des microbes proprement dits, 
sur la résistance des spores, et la sensibilité toute particulière des 
cellules jeunes et nouvellement formées. 

Que cette action lumineuse, s'exerçant sur un protoplasme très 
vivant, et encore mal protégé par ses enveloppes, y amène des oxyda- 
tions intérieures ou extérieures, se produisant sous l'influence de 
l'oxygène de l'air ou de celui qui est déjà combiné dans les tissus, ce 
n’est encore là qu’une hypothèse, mais une hypothèse très probable, et 
qui a pour elle de rassembler dans un cadre commun les cas où la 
stérilité au soleil est due à une transformation dans le liquide nutritif 
et ceux où elle est due à une action sur le microbe. Ces modifications 
amenées dans le protoplasma de la plante n’aboutissent d'ailleurs pas 
nécessairement à sa mort. Elles peuvent aussi, on le sait maintenant, 
le modifier de façon à changer le mode de prolifération de la plante et 
ses allures physiologiques. Les lecteurs des Annales se rappellent les 
curieux résultats de M. Laurent sur ce sujet. M. Elfving apporte à cette 
question une contribution nouvelle des plus intéressantes en montrant 
que, sous l’action de la lumière, on peut produire au moyen d’une espèce 
d'Eurotium trois races de Levures, ou plutôt de ce que M. Laurent à 
appelé Formes-Levures, différentes les unes des autres par leurs carac- 
tères, leur mode de culture el de prolifération. Mais ceci nous ferait 
aborder un autre sujet, l'étude des variations morphologiques produites 
par la lumière. Ce sera l’objet d’une revue prochaine. 

Dx. 
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Garry et Paak. Contribution à l’étude des empoisonnements par le 
saucisson et la viande. Arbeiten aus dem Kaiserl. Gesundh, t. VI, 
fase. 2. 


Plusieurs cas d'empoisonnement, constatés au mois d'octobre 1885 
dans le distriet prussien de Roehrsdorf et ses environs, ont conduit à une 
enquête judiciaire contre le boucher de chevaux qui à vendu aux 
ouvriers de ce pays de la viande de cheval, du saucisson et du foie 
gâtés. Il n’y avait pas de doute que ce ne fussent surtout les saucissons 
qui avaient été la cause de l’empoisonnement. La durée de l’incuba- 
tion était dans la plupart des cas de 12 à 24heures, mais dans quelques 
cas elle était encore plus courte, de 6 à 1 heure. La maladie se mani- 
festa par des frissons, de la céphalalgie, des malaises, douleurs d’ab- 
domen, anorexie, borborygmes dans l’abdomen et surtout par une 
forte diarrhée et un sentiment d’excessive faiblesse, qui durèrent 
même après la disparition de tous les autres symptômes; chez beau- 
eoup de malades, il y eut des tremblements dans les membres, du 
vertige, de la soif, une sensation de chaleur et chez quelques-uns de la 
fièvre intense (T. 40°). 

Des saucissons saisis dans la maison du boucher furent envoyés à 
l'Office sanitaire impérial de Berlin, où ils ont été soumis à un examen 
bactériologique par MM. Gaffky et Paak. L’isolement des colonies sur 
plaques de gélatine ne réussit pas à cause de la présence d’un certain 
organisme protéiforme qui envahissait rapidement le milieu et liqué- 
fiait la gélatine. 

On fit trois séries d'expériences sur des animaux. Dans la première, 
on prépara un extrait aqueux du saucisson, et on en injecta 1/2 centi- 
mètre cube sous la peau d’un lapin et d’un cobaye, et deux gouttes 
sous la peau d’un rat, 

Le lendemain on remarqua chez le lapin : de la diarrhée, manque 
d’appétit, poils hérissés. Mort après 4 jours. Autopsie : œdème du tissu 
cellulaire sous-cutané autour du point d'injection, péritonite exsu- 
dative. Examens microscopiques : autour du point de l'injection, 
nombreux bacilles courts et étroils; dans les organes internes, pas de 
bacilles. Sur les plaques de gélatine faites avec du liquide de l’œdème 
et avec la pulpe de la rate, on trouva des colonies des mêmes bacilles. 
Au contraire, dans des coupes de la rate et du foie on n’a pas trouvé 
de bacilles. 

Chez le cobaye, Le lendemain de l'injection : élévation de la tempé- 
rature, sensibilité excessive au toucher, amaigrissement, forte diar- 
rhée. Mort après 14 jours. Autopsie : rougeur de lintestin grêle, 
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muqueuse intestinale tuméfiée, ulcération du foie, péritonite exsuda 
tive. Dans la rate, les poumons, le foie, les glandes lactifères, beau- 
coup de bacilles tout à fait identiques à ceux trouvés chez le lapin. 

Chez le rat, le lendemain de l'injection : abattement, manque d'ap- 
pétit, paupières collées comme dans la septicémie des rats, poils héris- 
sés. Autopsie : péritonite exsudative. Dans l’exsudat sur le péritoine, 
les mêmes bacilles, ainsi que dans la rate et les autres organes 
internes. 

Dans la deuxième série d'expériences on introduisit de petits mor- 
ceaux du saucisson sous la peau d’un lapin, d'un cobaye et d’un rat. 
Tous les animauxse rétablirent après des symptômes morbides plus ou 
moins graves. 

Dans la troisième série d'expériences on donna à manger quelques 
morceaux du saucisson à deux rats. Un est mort le lendemain sans 
cause connue; autre a montré huit jours après : abattement, les veux 
collés; mort au dixième jour. Autopsie : rougeur de l'intestin grêle et 
tuméfaction de la muqueuse intestinale. Les plaques de gélatine, faites 
avec le tissu du poumon, du foie, le sang du cœur et le contenu de 
l'intestin donnèrent des bacilles tout à fait identiques à ceux de la 
première série. 

Les bacilles ont une longueur deux fois plus grande que leur lar- 
geur; leurs bouts sont arrondis et parfois en forme de lancette ; très 
souvent on voit deux bacilles attachés l’un à l’autre, parfois ils for- 
ment une espèce de fils plus longs; ils sont en général, dans les mêmes 
conditions de culture, d’un tiers plus petits que les microbes de la fièvre 
typhoïde : ils se colorent seulement par l’eau anilinée. Pour étudier la 
mobilité des bacilles il faut une culture de bouillon jeune. Les plus 
courts font des mouvements vifs, ondulent sans se déplacer beaucoup, 
les plus longs en forme de fils, qui ne sont pas nombreux, se meuvent 
dans une direction déterminée. Sur gélatine ils forment des colonies 
rappelant celles des bacilles de la fièvre typhoïde. Le bouillon pepto- 
nisé neutre ou faiblement alcalin présente les meilleures conditions 
de développement. 

Les bacilles sont des anaérobies facultatifs, leurs colonies se déve- 
loppent aussi bien dans les couches profondes de la gélatine que dans 
les couches superficielles. La température la plus favorable à leur 
développement est celle du corps, mais ils croissent aussi à des tempé- 
ratures plus basses. On n’a pas remarqué la formation de spores. 

Des cultures pures, préparées avec les organes des animaux morts, 
se sont montrées virulentes pour les lapins, les cobayes, les rats et 
autres animaux. L'introduction des cultures pures par la voie digestive 
produisait des symptômes très graves surtout chez les rats, les cobayes 
et les singes; au contraire, le chien, le chat et le cochon n’en souf- 
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fraient presque pas. Chez les rats et les cobayes, la durée de l’incuba- 
tion fut en général de 2 à 4 ou à jours. La durée de lincubation chez 
deux singes, qui mangèrent de la culture pure avec des aliments, fut de 
2% heures; tous les deux moururent après une maladie qui se mani- 
festa par des symptômes analogues à ceux observés chez les malades 
de Roebrsdorf (forte diarrhée, excessive faiblesse, etc.). 

La culture stérilisée par la chaleur ne produisit aucun effet. On 
n'a pas trouvé de poisons chimiques. 

J." EFRON. 


80% ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR. 


INSTITUT PASTEUR 


STATISTIQUE ! DU TRAITEMENT PRÉVENTIF DE LA RAGE. — NOVEMBRE 1890. 
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4. La colonne À comprend les personnes mordues par des animaux dont la 
rage est reconnue expérimentalement; la colonne B celles mordues par des ani- 
maux reconnus enragés à l'examen vétérinaire; la colonne C les personnes mordues 
par des animaux suspects de rage. 


Les animaux mordeurs ont été : chiens, 66 fois: chats, 
25 fois ; vache, 1 fois ; truie, 1 fois. 
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COALTAR SAPONINÉ LE BEUF 


DÉSINFECTANT, ANTIDIPHTÉRITIQUE 
CICATRISANT 


Admis dans les Hôpitaux de Paris 


GOUDRON LE BEUF 


TOLU LE BED 
Approuves par la haute Commission du Codex 
CES TROIS PRODUITS SE TROUVENT DANS LES PRINCIPALES PHARMACIES 
SE MÉFIER DES CONTREFACONS 


MICROGRAPHIE 


E. COGIT 


7, Quai Saint-Michel, PARIS 
Médaille d’argent à l’Exposition de 1889 


SPÉCIALITÉ DE FOURNITURES POUR LA MICROGRAPHIE 


Lames porte-objets et lamelles minces de toute espèce, cellules de verre, chambres 
aumides, nécessaires à réactifs, boîtes à préparations, instruments, verrerie, matières 
colorantes et réactifs pour les recherches de microscopie et de bactériologie préparés 
consciencieusement d’après les instructions des auteurs, préparations microscopiques 
variées et spécialement de bacilles. — Dépôt des Microscopes Lerrz, et des Microtômes 

| Mrese ct Iunc-Taoma. 


Cet aliment, dont la base est le bon laït, est /e meilleur … 

pour les enfants en bas âge : il supplée à l'insuffisance du lait 
maternel, facilite le sevrage. 

7" En outre, pour les adultes convalescents ou valétudinaires, 
cet aliment constitue une nourriture à la fois légère et substantielle. 


CHRISTEN Frères, 16, rue du Parc-Royal, PARIS, et dans toutes les Pharmacies. 
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VIN DE CHASSAING sense Pepsine et Diastase us 


Dans son Rapport sur cette préparation (mars 1864), l’Académie de Médecine de 
Paris a déclaré qu'il n’y avait aucune incompatibilité chimique entre la Pepsine et la 
Diastase, et que l'association de ces deux ferments digestifs pouvait rendre des services 
à la Thérapeutique. 

Depuis cette époque, le Vin de Chassaing a conquis dans l’art de guérir une place 
importante. La plupart des Médecins l'ont adopté et prescrit spécialement dans le 
traitement des Dyspepsies. 

Peut-être, Monsieur le Docteur, avez-vous eu déjà l’occasion d'en prescrire l'emploi ? 
Fermettez-moi, dans tous les cas, de le placer sous votre patronage et de vous le 
recommander dans les cas de : Dyspepsie, Gastralgie, Vomissements incoercibles, Diarrhée, 
Alimentation insuffisante, Convalescences, Perte de l’ Appétit, des Forces, ete. 

(Dose : un à deux verres à liqueur à chaque repas.) 


PARIS, 6, avenue Victoria 


ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 


2lange 


P. S.— La Pepsineet la Diastase sont préparées par nous à notre usine d’ Asnières (Seine)s 
Nous serions heureux de vous y recevoir, et de vous faire juge des soins que nous apporton. 
à la fabrication de nos produits et des efforts que nous avons faits pour arriver à la 
bonne préparation des ferments physiologiques. 


D1irOP de FE alières = Bromure de Potassium = 


Les Bromures de Potassium du Commerce sont souvent impurs et contiennent jusqu’à 
30 et 40 o/, de carbonate de potasse, d’iodure de potassium et surtout de ehlorure de 
potassium. L'Académie de Médecine de Paris l’a constaté lorsqu'en 1871 elle à donné, 
gur le rapport de l’un de ses Membres, M. le professeur Poggiale, son approbation 
exclusive au mode de préparation et de purification du Bromure de Potassium soumis 
par M. Falières. 

Cette préparation a donc le mérite de vous offrir un Bromure de Potassium absolument 
pur. Chaque cuillerée à bouche contient 2 grammes de Bromure, une cuillerée à 
dessert 1 gramme, une cuillerée à café 50 centigrammes. 

Vous en obtiendrez de bons résuitats partout où l'emploi due Bromure de Potassium 
est indiqué. 

Bromure üe Potassium granulé de Falières 

Chaque Flacon contient 75 grammes de sel pur et est accompagné d’une cuiller-mesure 
contenant 50 centigrammes. Cette préparation a le double avantage d’être économique 
et de permettre au malade de faire sa solution au moment du besoin et en se conformant 
à la prescription de son médecin. PARIS, 6, avenue Victoria 

ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 

Sur votre demande, nous nous empresserons de vous adresser le Rapport de M. Poggiale, 

soumis à L'Académie de Médecine et sgvrouvé par elle. 


nn, —— 


Phosphatine Falières 


Aliment des plus agréables et pouvant entre les mains des Médecins être un excellens 
adjuvant de la médication phosphatée. Il vous rendra de bons services : 
Chez les enfants, surtout au moïnent du sevrage ; chez les femmes enceintes ou nourrices ; 
chez les vieillards et les convalescents. 
(Une cuillerée à bouche contient 25 centigr. de Phosphate de chaux purcet AssimILAB1E). 


RARIS, 6, avenue Victoria 
7 DANS TOUTES LES PHARMACIES, 


MORRHUOL De CHAPOTEAUT 


Le Morrhuol représente les principes actifs de l'huile de foie 
de morue, sauf la matière grasse ; il est enfermé dans de petites 
. capsules rondes contenant chacune 20 centigrammes équivalant à. É 
95 fois son poids ou 5 grammes d'huile de foie de morue brune. 

Principaux effets: Augmentation de l'appétit, diminution de 
‘Ja toux, régularisation dés digestions et des selles, retour des … 
forces et du sommeil. 

Applications thérapeutiques : Bronchites, luberculose am. 
premier degré, rachitisme, scrofule, lymphalisme. Deux à quatre 
capsules par jour pour les enfants, au moment des repas ; pour les > 
adultes, quatre à huit capsules. : 


DÉPOT: Pharmacie VIAL, 1, Fiue Bourdaloue. % 


SIROP PHÉNIQUE pe VIAL 


L'un des meilleurs pectoraux connus pour calmer les bronchites, 
la toux, la grippe, les catarrhes, les irritations de poitrine. 
Antiseptique et cicatrisant de premier ordre, il fait disparaitre 
rapidement l'odeur et le goût désagréable des sécrétions des mu- 
queuses des bronches et des cavernes des phthisiques ; il arrête les 
hémoptysies. Dosx : 2 à 4 cuillerées par jour. 4, rue Bourdaloue. 


SIROP ne QUINQUINA FERRUGINEUX 


De GRIMAUE'T, au Pyrophosphate de Fer et de Soude 

Ce sirop est clair, limpide, agréable au goût; il est pris avec 
plaisir, aussi bien par les enfants que par les grandes personnes,  - 
et contient par cuillerée à bouche 20 centigr. de sel de fer et 
0.10 extrait de quinquina. Pharmacie, 1. rue Bourdaloue. 


LL 4 


SANTAL »: MID. 


Toujours bien supporté, il supprime l'usage répugnant du copahu et 
des cubèbes et réduit en 48 heures l’écoulement à un simple suintement. 
Il est très efficace dans le catarrhe de la vessie, les rétrécissements de 
l’urèthre, l'engorgem 2nt de la prostate, la cystite du col, l’hématurie et la 
néphrite suppurée; l'urine redevient rapidement claire et limpide. 
Dose : 6 à 12 cansules par jour. Phie MIDY, 413, Faubourg Saint-Honoré. 


PERLES DE PEPSINE DIALYSEE 
de CHAPOTEAUT, Pharmacien de 4° Classe: 


Cette pepsine est cinq fois plus active que la Pepsine du Codex. Elle A 
digère 400 fois son poids de viande et ne contient ni amidon, ni sucre . 
de lait, ni gélatine. Chaque perle contient 0.20 centigrammes.—DosE: 2 à 
4 perles après les repas. Pharmacie VIAL, 1, Rue Bourdaloue. 


Sceaux. — Imp. Charaire et fils. 
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N° 3. — 25 Mars 1890. 


PARIS 


G. MASSON, ÉDITEUR 
LIBRAIRE DE L'ACADÉMIE DE MÉDECINE 
120, BOULEVARD SAINT-GERMAIN 
EN FACE DE L'ÉCOLE DE MÉDECINE 


Prix de l’abonnement 


Les Annales de l'Institut Pasteur forment tous les ans un volu 


Toutes les communications relatives à la rédaction doivent être adressées 


à M. DUCLAUX, 35 bis, rue de Fleurus, Paris. 
Toutes les communications relatives à l’administration, à M. G. MASSON. 


SOMMAIRE DU N°3 


Les vaccinations antirabiqués à l’Institut Pasteur; résultats statistiques, par 
M. L. Perprix, p. 429. 

Maladies infectieuses des Paramécies, par M. HavGuINE, p. 148. 

À quel moment le virus rabique apparait-il dans la bave des animaux enragés, 
par MM. Roux et Nocarp, p. 163. 

Revues et Analyses. — Sur les relations du sol et de l’eau qui le traverse, revue 
critique. — Sur la vitalité de divers microbes pathogènes dans le lait, revue 
critique. — Sur la respiration des vers, par M. Bunce. 

Statistique de l'Institut Pasteur, février 1890. 
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COALTAR SAPONINÉ LE BEUF 


DÉSINFECTANT, ANTIDIPHTÉRITIQUE 
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Approuvès par la haute Commission du Codex 
CES TROIS PRODUITS SE TROUVENT DANS LES PRINCIPALES PHARMACIES 
SE MÉFIER DES CONTREFACONS 


mr PREND ER TER : RS où me PAU 


MICROGRAPHIE 


EE. COGIT 
17, Quai Saint-Michel, PARTS 
Médaille d’argent à l’Exposition de 1889 


SPÉCIALITÉ DE FOURNITURES POUR LA MICROGRAPHIE 


Lames porte-objets et lamelles minces de toute espèce, cellules de verre, chambres 
aumides, nécessaires à réactifs, boîtes à préparalions, instruments, verrerie, matières 
colorantes-et réactifs pour les recherches de microscopie et de bactériologie préparés 
consciencieusement d’après les instructions des auteurs, préparations microscopiques 
variées et spécialement de bacilles. — Dépôt des Microscopes Lerrz, et des Microtômes 
Mrene et Iuxc-THoma. 


= 


Cet aliment, dont la base est le bon lait, est /e meilleur 
pour les enfants en bas âge : il supplée à l'insuffisance du'lait 
maternel, facilite le sevrage. 

7" En outre, pour les adultes convalescents ou valétudinaires, 
cet aliment constitue une nourriture à la fois légère et substantielle. 


_ CHRISTEN Frères, 16, rue du Parc-Royal, PARIS, et dans toutes les Pharmacies. 
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VIN DE CHASSAING mms Pepsine et Diastase = 


Dans son Rapport sur cette préparation (mars 1864), l'Académie de Médecine de 
Paris a déclaré qu'il n'y avait aucune incompatibilité chimique entre la Pepsine et la 
Diastase, et que l’association de ces deux ferments digestifs pouvait rendre des services 
à la Thérapeutique. 

Depuis cette époque, le Vin de Chassaing a conquis dans l’art de guérir une place 
importante. La plupart des Médecins l'ont adopté et prescrit spécialement dans le 
traitement des Dyspepsies. 

Peut-être, Monsieur le Docteur, avez-vous eu déjà l'occasion d’en prescrire l'emploi ? 
Permettez-moi, dans tous les cas, de le placer sous votre patronage et de vous le 
recommander dans les cas de : Dyspepsie, Gastralgie, Vomissements incoercibles, Diarrhée, 
Alimentation insuffisante, Convalescences, Perte de l’ Appétit, des Forces, etc. 

(Dose : un à deux verres à liqueur à chaque repas.) 


2launge 


PARIS, 6, avenue Victoria 


ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 


P. S.— La Pepsine et la Diastase sont préparées par nous à notre usine d'Asnières (Seine)s 
Nous serions heureux de vous y recevoir, et de vous faire juge des soins que nous apporton. 
à la fabrication de nos produits et des efforts que nous avons faits pour arriver à la 
bonne préparation des ferments physiologiques. 
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DiTOP de F'alières = Bromure de Potassium = 


‘Les Bromures de Potassium du Commerce sont souvent impurs et contiennent jusqu’à 
30 et 40 o/, de carbonate de potasse, d’iodure de potassium et surtout de chlorure de 
potassium. L'Académie de Médecine de Paris l’a constaté lorsqu'en 1871 elle a donné, 
sur le rapport de l’un de ses Membres, M. le professeur Poggiale, son approbation 
exclusive au mode de préparation et de purification du Bromure de Potassium soumis 
par M. Falières. 

Cette préparation a donc le mérite de vous offrir un Bromure de Potassium absolument 
pur. Chaque cuillerée à bouche contient 2 grammes de Bromure, une cuillerée à 
dessert 1 gramme, une cuillerée à café 50 centigrammes. 

Vous en obtiendrez de bons résutats partout où l'emploi du Bromure de Potassium 
est indiqué. 

Bromure de Potassium granulé de Falières 

Chaque Flacon contient 75 grammes de sel pur et est accompagné d'une cuiller-mesure 
contenant 50 centigrammes. Cette préparation a le double avantage d'être économique 
et de permettre au malade de faire sa solution au moment du besoin et en se conformant 
à la prescription de son médecin. PARIS, 6, avenue Victoria 

ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 


Sur votre demande, nous nous empresserons de vous adresser le Rapport de M. Poggiale, 
soumis à t Académie de Médecine et «ÿvrouvé par elle. 


>= 


Phosphatine Falières 


Aliment des plus agréables et pouvant entre les mains des Médecins être un excellen: 
adjuvant de la médication phosphatée. Il vous rendra de bons services : 
Chez les enfants, surtout au moinent du sevrage ; chez les femmes enceintes ou nourrices ; 
chez les vieillards et les convalescents. 
(Une cuillerée à bouche contient 25 centigr. de Phosplate de chaux pur et AssiMILABLE). 
VARIS, 6, avenue Victoria 


| ANS TOUTES LES PHARMACIES. 


Peptones Pesiques « Chapoteaut 


A LA VIANDE DE BŒUF PURE 
Elles sont neutres, ne contiennent ni glucose, ni chlorure de sodium, ni tartrate de soude | 


POUDRE DE PEPTONE DE CRHAPOTEAUT 


Entièrement soluble, elle représente cinq fois son poids de. 
viande ; vu sa pureté elle est employée exclusivement par 
M. PASTEUR et tous les laboratoires de physiologie pour la 
culture des organismes microscopiques. 


VIN DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


D'un goût très agrèable, se prescrit après les repas à la dose 
de 1 ou 2 verres à Bordeaux. — Dosage : 10 grammes de viande 
de bœuf par verre de Bordeaux. 


On peut, avec les peptones, nourrir les malades les plus gravement À 
affectés sans aucun autre aliment. 


#1) 
Pal 


x 


Dépôt à la Pharmacie VIAL, 1, Rue Bourdaloue. 


AU LACTO-PHOSPHATE DE CHAUX 

Le procédé de dissolution du phosphate de chaux dans l'acide lactique, qui est. 
l'acide du suc gastrique, est dû à M. DUSART ; le corps médical a constaté 
l'efficacité de cette combinaison dans tous les cas où la nutrition esten souffrance. : 
Ilest donc indiqué dans la phthisie, la grossesse, l'allaitement, le 
iymphatisme, le rachitisme et la scoliose, la dentition, la crois- 
sance, les convalescences. — SIROP — VIN — SOLUTION. 
2 à 6 cuillerées à bouche avant le repas. —Dénût : 113, Fo St-Honoré et toutes Pharmacies 


Capsules de Sulfate de Quinine. 


De PELLETIER ou des TROIS CACHETS “ & 


Ces capsules, de la grosseur d’un pois, contiennent dix centigr. de 
sulfatedequinine,garantiparl'inseription,sur chacune d’eiles,du om (eur) 
Elles s’entrouvrenten quelques minutes dansl’eau froide, nedurcissent | 
pas comme les pilules, s’avalent plus facilement qüe’les cachets et coûtent 
aux pharmaciens : NEUF centimes pièce par flacon de 10; HUIT centimes par 
flacon de 20, six centimes 1/2 par flacon de 100, et six centimes par flacon 
de 200, 500 ou 1,000 capsules. . : 


La Maison PRÉPARE ÉGALEMENT DES (APSULES bw: + 
: # 


 BISULFATE — CHLORHYDRATE — BROMHYDRATE 
VALERIANATE = LACTATE et SALICYLATEZDE QUININE 


DÉPOT à Baris : Pharmacie VIAL, 1, rüe Bourdaloue. 


PHOSPHATEoDEFER 


(Pytophosphate de, Fer et de Soude/"&. AS, Dr és-sciences 
Solution où siroptitolores, sans pod e fer, n’ayant aucune action 
sur les dents; ne provoquant pas de ConStipation, toujours bien suppor- 
tés par les estomacS léSiplus délicats, ils réunissent les principaux 
éléments des os et dù san fer et acide ‘phosphorique et contiennent 
20 centigrammes de selide fénipar cuillerée à bouche, Ghlorose, anémie, 
. appauvriSsement du sang. — Phie VIAL, 4,‘Rue Bourdalouc. 


Scesux. — Imp. Charaire et fils. * 
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Prix de l’ahonnement : Paris : 


PARIS 


G. MASSON, ÉDITEUR 
LIBRAIRE DE L'ACADÉMIE DE MÉDECINE 
120, BOULEVARD SAINT-GERMAIN 


EN FACE DE L'ÉCOLE DE MÉDECINE 


Les Annales de l’Institut Pasteur forment tous 1 


Toutes les communications relatives à la rédaction doivent être adressées 


à M. DUCLAUX,35 bis, rue de Fleurus, Paris. 
Toutes les communications relatives à l’administration, à M. G. MASSON. 
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Études sur l’immunité. — Le charbon dés rats blancs, par M..E. METcHNIKOrF. 
Recherches sur les organismes de la nitrification, par M. S. WinogRapsky. 


Revues et Analyses. — Sur les actions chimiques et microbiennes qui se produisent 
dans le sol, revue critique. — Sur la structure des bactéries èt organismes 
voisins, par M. Burscazr. — Études sur le choléra, par MM. Prerrrer et Nocar. 
— Recherches sur l’irritabilité des leucocytes, par MM. Massant et BORDET. — 
Rapport sur la prophylaxie de la fièvre jaune, par M. SrERNBERG. — Action 
germiéide du sérum, par M. PRUDDEN. 


Statistique de l’Institut Pasteur, mars 1890. 
Planches V et NI. 


COALTAR SAPONINÉ LE BEUF 


DÉSINFECTANT, ANTIDIPHTÉRITIQUE 
CICATRISANT 


Admis dans les Hôpitaux de Paris 


GOUDRON LE BEUF 


ROUE BELUr 

Approuvès par la haute Commission du Codex 
CES TROIS PRODUITS SE TROUVENT DANS LES PRINCIPALES PHARMACIES 
SE MÉFIER DES CONTREFAÇONS 


MICROGRAPHIE 


EE. COGIT 


7, Quai Saint-Michel, PARIS 
Médaille d’argent à l'Exposition de 1889 


SPÉCIALITÉ DE FOURNITURES POUR LA MICROGRAPHIE 


Lames porte-objets et lamelles minces de toute espèce, cellules de verre, chambres 
aumides, nécessaires à réactifs, boîtes à préparations, instruments, verrerie, matières 
colorantes et réactifs pour les recherches de microscopie et de bactériologie préparés 
consciencieusement d’après les instructions des auteurs, préparations microscopiques 
variées et spécialement de bacilles. — Dépôt des Microscopes Lerrz, et des Microtômes 
Mrexe et Iuxc-THoma. 


Cet aliment, dont la base est le bon laït, est /e meilleur 
pour les enfants en bas âge : il supplée à l'insuffisance du lait 
DEN maternel, facilite le sevrage. 

Ÿ= - En outre, pour les adultes convalescents ov valétudinaires, 
= cet aliment constitue une nourriture à la fois légère et substantielle. 


© CHRISTEN Frères, 16, rue du Parc-Royal, PARIS, et dans toutes les Pharmacies. 
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VIN DE CHASSAING = Pepsine et Diastase e 


Dans son Rapport sur cette préparation (mars 1864), l'Académie de Médecine de 
Paris a déclaré qu'il n’y avait aucune incompatibilité chimique entre la Pepsine et la 
Diastase, et que l'association de ces deux ferments digestifs pouvait rendre des services 
à la Thérapeutique. 

Depuis cette époque, le Vin de Chassaing a conquis dans l’art de guérir une place 
importante. La plupart des Médecins l'ont adopté et prescrit spécialement dans le 
. traitement des Dyspepsies. 

Peut-être, Monsieur le Docteur, avez-vous eu déjà l'occasion d'en prescrire l'emploi ? 
Permettez-moi, dans tous les cas, de le placer sous votre patronage et de vous le 
recommander dans les cas de : Dyspepsie, Gastralgqie, Vomissements incoercibles, Diarrhée, 
Alimentation insuffisante, Convalescences, Perte de l’Appétit, des Forces, etc. 

(Dose : un à deux verres à liqueur à chaque repas.) 


PARIS, 6, avenue Victoria 
ET DANS TOUTES LES PHARMACIES, 


P. S.— La Pepsine et la Diastase sont préparées par nous à notre usine d’ Asnières (Seine)s 
Nous serions heureux de vous y recevoir, et de vous faire juge des soins que nous apporton. 
à la fabrication de nos produits et des efforts que nous avons faits pour arriver à la 
bonne préparation des ferments physiologiques. 
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Li} LR 
D1TOP de F'alières == Bromure de Potassium = 

‘Les Bromures de Potassium du Commerce sont souvent impurs et contiennent jusqu’à 
30 et 40 c/, de carbonate de potasse, d'iodure de potassium et surtout de chlorure de 
potassium. L'Académie de Médecine de Paris l'a constaté lorsqu'en 1871 elle a donné, 
sur lerapport de l’un de ses Membres, M. le professeur Poggiale, son approbation 
exclusive au mode de préparation et de purification du Bromure de Potassium soumis 
par M. Falières. 

Cette préparation a donc le mérite de vous offrir un Bromure de Potassium absolument 
pur. Chaque cuillerée à bouche contient 2 grammes de Bromure, une cuillerée à 
dessert 1 gramme, une cuillerée à café 50 centigrammes. 

Vous en obtiendrez de bons résuitats partout où l'emploi du Bromure de Potassium 
est indiqué. 

Bromure de Potassium granulé de Falières 

Chaque Flacon contient 75 grammes de sel pur et est accompagné d’une cuiller-mesure 
contenant 50 centigrammes. Cette préparation a le double avantage d'être économique 
et de permettre au malade de faire sa solution au moment du besoin et en se conformant 
à la prescription de son médecin. PARIS, 6, avenue Victoria 

ET DANS TOUTES LES PHARMACIES, 

Sur votre demande, nous nous empresserons de vous adresser le Rapport de M. Poggiale, 

soumis à L'Académie de Médecine et sxnrouvé par elle. 


Phosphatine Falières 


Aliment des plus agréables et pouvant entre les mains des Médecins être un excellens 
adjuvant de la médication phosphatée. Il vous rendra de bons services : 
Chez les enfants, surtout au moment du sevrage ; chez les femmes enceintes ounourrices ; 
chez les vieillards et les convalescents. 
(Une cuillerée à bouche contient 25 centigr. de Phosphate de chaux pur et AsSsiMILABLE). 


RARIS, 6, avenue Victoria 
” DANS TOUTES LES PHARMACIES, 


Peptones PepSiQues « Chapoteaut 


A LA VIANDE DE BŒUF PURE 
Elles sont neutres, ne contiennent ni glucose, ni chlorure de sodium, ni tartrate de soude 


POUDRE DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


?y 
at 


À 


Entièrement soluble, elle représente cinq fois son poids de 


viande : vu sa pureté elle est employée exclusivement par 
M. PASTEUR et tous les laboratoires de physiologie pour la 
culture des organismes microscopiques. 


VIN DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


D'un goût très agrèable, se prescrit après les repas à la dose 


de 4 ou 2 verres à Bordeaux. — Dosage : 10 grammes de viande 


de bœuf par verre de Bordeaux. 
On peut, avec les pertones, nourrir les malades les plus gravement 
affectés sans aucun autre aliment. 


Dépôt à la Pharmacie VIAL, 1, Rue Bourdaloue. 


AU LACTO-PHOSPHATE DE CHAUX 
Le procédé de dissolution du phosphate de chaux dans l’acide lactique, qui est 
l'acide du suc gastrique, est dû à M. DUSART ; le corps médical a constaté 
l'efficacité de cette combinaison dans tous les cas où la nutrition est en souffrance. : 
Il est donc indiqué dans la phthisie, la grossesse, l'allaitement, le 
lymphatisme, le rachitisme et la scoliose, la dentition, la crois- 
sance, les convalescences. — SIROP — VIN — SOLUTION. 
526 cuillerées à bouche avant le repas. —Dénôt : 113. F9 St-Honoré et toutes Pharmacies 
0 


Capsules de Sulfate de Quinine 


De PELLETIER ou des TROIS CACHETS 


Ces capsules, de la grosseur d’un pois, contiennent dix centigr. de 
sulfate dequinine, garañtipar l'inscription sur chacune d'elles dom (un 
Elles s’entrouvrenten quelques minutes dans Peaufroide, ne durcissent 

pas comme les pilules, s’avalent plus facilement que les cachéts et coûtent 
aux pharmaciens: NEUF centimes pièce par flacon de 10; HUIT centimes par 
flacon de 20, six centimes 1/2 par flacon de 100, et six centimes par flacon 
de 200, 500 ou 1,000 capsules. 


Fa Maison PRÉPARE ÉGALEMENT DES (APSULES DE: 


BISULFATE — CHLORHYDRATE — BROMHYDRATE 
VALERIANATE — LACTATE et SALICYLATE DE QUININE 


DÉPOT à Paris : Pharmacie VIAL, 1, rue Bourdaloue. 


PHOSPHATE D FER 


(Pyrophosphate de Fer et de Soude/ ds LERAS, Dr ès-sciences 


Solution ou sirop incolores, sans goût de fer, n'ayant aucune action 
sur les dents, ne provoquant pas de constipation, toujours bien suppor- 
tés par les estomacs les plus délicats, ils réunissent les principaux 
éléments des os et du sang, fer et acide phosphorique et contiennent 
20 centigrammes de sel de fer par cuillerée à bouche. Chlorose, anémie, 
appauvrissement du sang. — Phie VIAL, 4, Rue Bourdaloue. 


Sceaux. — Imp: Charaire et fils, 
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Recherches sur les organismes de la nitrification, par M. S. Winocrapsxy, p. 957. 

Tumeurs lymphadéniques multiples avec leucémie, par MM. Kezscn et VAIL- 
LARD, p. 276. F 

Etude sur la pneumonie fibrineuse, par M. Tcnisroviren, p. 285. | 

Etude microbiologique de dix kystes congénitaux, par MM. LANNELONGUE et 
ACHARD, p. 293. 

Revues et Analyses. — L'école de Munich et lécole de Berlin, revue critique. — " 
Dégénérescence des bactéries dans l’eau distillée, par M."Curr BRAEM. — Infec- 
tiosité des viandes fumées, par M. Forster. 

Statistique de l’Institut Pasteur, avril 4890. 


COALTAR SAPONINÉ LE BEUF 


DÉSINFECTANT, ANTIDIPHTÉRITIQUE 
CICATRISANT 


Admis dans les Hôpitaux de Paris 
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_— 


MICROGRAPHIE 


EE. COGIT 


17, Quai Saint-Michel, PARIS 
Médaille d’argent à l'Exposition de 1889 


SPÉCIALITÉ DE FOURNITURES POUR LA MICROGRAPHIE | 


Lames porte-objets et lamelles minces de toute espèce, cellules de verre, chambres 
aumides, nécessaires à réactifs, boîtes à préparations, instruments, verrerie, matières 
colorantes et réactifs pour les recherches de microscopie et de bactériologie préparés 
consciencieusement d'après les instructions des auteurs, préparations microscopiques 
variées et spécialement de bacilles. — Dépôt des Microscopes Lerrz, et des Microtômes 


Mrene et Iunc-Tnoma. 


INESTLE 


Cet aliment, dont la base est le bon laït, est le meilleur 
pour les enfants en bas âge : il supplée à l'insuffisance du lait 
maternel, facilite le sevrage. 
- En outre, pour les adultes convalescents ou valétudinaires, 


VIN DE CHASSAING era Lonstus et Diastase mms 


Dans son Rapport sur cette préparation (mars 1864), l'Académie de Médecine de 
Paris a déclaré qu'il n'y avait aucune incompatibilité chimique entre la Pepsine et la 
Diastase, et que l'association de ces deux ferments digestifs pouvait rendre des services 
à la Thérapeutique. 

Depuis cette époque, le Vin de Chassaing a conquis dans l'art de guérir une place 
importante. La plupart des Médecins l’ont adopté et prescrit spécialement dans le 
traitement des Dyspepsies. 

Peut-être, Monsieur le Docteur, avez-vous eu déjà l'occasion d’en prescrire l'emploi ? 
Permettez-moi, dans tous les cas, de le placer sous votre patronage et de vous le 
recommander dans les cas de : Dyspepsie, Gastralgie, Vomissements incoercibles, Diarrhée, 
Alimentation insuffisante, Convalescences, Perte de l’ Appétit, des Forces, etc. 

(Dose : un à deux verres à liqueur à chaque repas.) 


PARIS, 6, avenue Victoria : 
ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 


2flaunghe, 


P. S.— La Pepsineet la Diastase sont préparées par nous à notre usine d’Asnières (Seine)s 
Nous serions heureux de vous y recevoir, et de vous faire juge des soins que nous apporton. 
à la fabrication de nos produits et des efforts que nous avons faits pour arriver à la 
bonne préparation des ferments physiologiques. 


HE 


DirOP de Falières = Bromure de Potassium == 


‘Les Bromures de Potassium du Commerce sont souvent impurs et contiennent jusqu’à 
30 et 40 o/, de carbonate de potasse, d'iodure de potassium et surtout de chlorure de 
potassium. L'Académie de Médecine de Paris l’a constaté lorsqu’en 1871 elle a donné, 
sur le rapport de l’un de ses Membres, M. le professeur Poggiale, son approbation 
exclusive au mode de préparation et de purification du Bromure de Potassium soumis 
par M. Falières. 

Cette préparation a done le mérite de vous offrir un Bromure de Potassium absolument 
pur. Chaque cuillerée à bouche contient 2 grammes de Bromure, une cuillerée à 
dessert 1 gramme, une cuillerée à café 50 centigrammes. 

Vous en obtiendrez de bons résuitats partout où l'emploi du Bromure de Potassium 
est indiqué. 

Bromure de Potassium granulé de Falières 

Chaque Flacon contient 75 grammes de sel pur et est accompagné d’une cuiller-mesure 
contenant 50 centigrammes. Cette préparation a le double avantage d’être économique 
et de permettre au malade de faire sa solution au moment du besoin et en se conformant 
à la prescription de son médecin. PARIS, 6, avenue Victoria 
ET DANS TOUTES LES PHARMACIES, 


Sur votre demande, nous nous empresserons de vous adresser le Rapport de M. Poggiale, 
soumis à L'Académie de Médecine et sgarouvé par elle. 


Phosphatine Falières 
Aliment des plus agréables et pouvant entre les mains des Médecins être un excelleny 
adjuvant de la médication phosphatée. Il vous rendra de bons services : 
Chez les enfants, surtout au moment du sevrage ; chez les femmes enceintes ou nourrices ; 
chez les vieillards et les convalescents. 
(Une cuillerée à bouche contient 25 centigr. de Phosplate de chaux pur et AsaMILABLE), 


PARIS, 6, avenue Victoria 
DANS TOUTES LES PHARMACIES, 


Pen PSS Capa | 


A LA VIANDE DE BŒUE PURE “. 
Elles sont neutres, ne contiennent ni glucose, ni chlorure de sodium, ni tartrate de sh Rs. 


POUDRE DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


Entièrement soluble, elle représente cing fois son poids de 4. 
viande : vu sa püreté elle est employée exclusivement par. 
M. PASTEUR et tous les laboratoires de physiologie pa Ie 
culturé des organismes microscopiques. 


VIN DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


D'un goût très agrèable, se prescrit après les repas à la dose # 
de 4 ou 2 verres à Bordeaux. — Dosage : 10 grammes de viande ; 
de bœuf par verre de Bordeaux. 


On peut, avec les peptones, nourrir les malades 1es plus gravement 
Sa affectés sans aucun, autre aliment. 


# 8 ; 
Dépôt à la Pharmacie VIAL, 1, RuS Bourdaloue, k 


LE 


SIROP & VIN DE DUSART 
AU LACTO-PHOSPHATE DE CHAUX 


Le procédé de dissolution du phosphate de chaux dans lacide lactique, qui est HET 
l'acide du suc gastrique, est dû à M. DUSART ; le corps médical a constaté + : 
l'efficacité de cette combinaison dans tous les cas où la nutrition est én souflrance. 

Il est donc “indiqué dans la phthisie, la grossesse, l'allaitement, le . 


lymphatisme, le rachitisme c‘ la scoliose, la dentition, la crois- F 
sance, les convalescences. - SIROP — VIN — SOLUTION: # 
2 à 6 cuillerées à bouche ayant le repas. —Dénôt : 113, Fe; St- a Pharmacies à 


“que de Sulfate de Quinine 


De PELLETIER ou des TROIS CACHETS AA 


le 


Ces capsules, de la grosseur d’un pois, contiennent dix centigr. de \ 
sulfatede quinine,garantiparl'inscription,surchacune d'elles ae. 26e 
Elles S’entrouvrenten quelques minutes dans eaufr oide, nedurcissent 

pas comme les pilules, s’av valent plus facilément que les cachets et coûtent 

aux pharmaciens: NEUF Centimes pièce par flacon de 10; HUIT centimes par 

flacon de 20, six centimes 1/2 par flacon de 100, et six Centimes par flacon. 

de 200, 500 où 1 ,000 capsules. 


JA Maison PRÉPARE ÉGALEMENT DES fapsures DE : 


BISULFATE — CHLORHYDRATE — BROMHYDRATE 
VALERIANATE — LACTATE et SALICYLATE DE QUININE" 


Arr. 


DÉPOT à Paris : Pharmacie VIAL, 1, rue Bourdaloue. 


 PHOSPHATE pe FER. 


{Pyrophosphate de Feret de Soude) de LERAS, Dr ès- sciences 


Solution ou sirop incolores, sans goût de fer, n’ayant aueune action 
sur les dents, ne provoquant pas de constipation, toujours bien suppor- 
tés par les éstomacs les plus délicats, 1lS réunissent les principaux 
éléments des os et du sang, fer et acide phosphorique et contiennent , 
20 centigrammes de sel de fer par cuillerée à bouche. Ghlorose, anémie, * 
appauvrissement du sang. — Phie VIAL, 4, Rues Raurdalous. ‘al 


Sceaux. — Imp. Gharaire et fils, 


2 


Quatrième Année. MAS NUE Tome IV. 


ANNALES 
DE L'INSTITUT PASTEUR 


PUBLIÉES SOUS LE PATRONAGE DE M. PASTEUR 


M. E DUCLAUX je 


MEMBRE DE L'INSTITUT AS 
PROFESSEUR A.LA SORBONNE V2 
Lu” 
LKy 


Et un Comité de rédaction composé de MM. Nr à 


CHAMBERLAND, chef de service à l'Institut Pasteur, 

D''GRANCHER, professeur à la Faculté de médecine, 
METCHNIKOFF, chef de service à l’Institut Pasteur. 
NOGARD, directeur de l'école vétérinaire d’Alfort, 

Dr ROUX, chef de service à l'Institut Pasteur, 

Dr STRAUS, professeur à la Faculté de médecine. 


N° 6. — 25 Juin 1890. 


PARIS 


G. MASSON, ÉDITEUR 
LIBRAIRE DE L'ACADÉMIE DE MÉDECINE 
120, BOULEVARD SAINT-GERMAIN 


EN FACE DE L'ÉCOLE DE MÉDECINE 


Toutes les communications relatives à la rédaction doivent être adressées 
à M. DUCLAUX, 35 bis, rue de Fleurus, Paris. 
Toutes les communications relatives à J’administration, à M. G. MASSON. 


FX, 


% 


24 


urhé de 6 à 700 


Les Aunales de l’Institut Pasteur forment tous les ans un vol 


? 


pages, et paraissent le 25 de chaque mois. 


nion postale : 20 francs. 


Paris : 18 fraucs. — Départements et u 


Prix de l’ahonnement : 


SOMMAIRE DU N°6 


Études sur la fermentation du cidre, par M. KAYSER, p. 321. 
Sur les propriétés chimiotactiques des leucocytes, par M. GABRITCHEYSKY, p. 846. 


Recherches sur l’adaptation au milieu chez les infusoirés et les bactéries, par 
M. HAFKINE, p. 363. 
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OUVRAGES  RECUS : 


LES BACTÉRIES et leur rôle dans l’étiologie, l'anatomie et l'histologie pathologi- 
que des maladies infectieuses, par MM. Conrniz et BaBes, 3€ édition, revue et 
augmentée. — 2 beaux volumes in-8° raisin, 40 fr. Paris, Alcan. 


COALTAR SAPONINÉ LE BEUF 


DÉSINFECTANT, ANTIDIPHTÉRITIQUE 
CICATRISANT 


Admis dans les Hôpitaux de Paris 


GOUDRON LE BEUF 


POLUSLETeBEUr 
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MICROGRAPHIE 


EE. COGIT 


17, Quai Saint-Michel, PARIS 
Médaille d’argent à l’Exposition de 1889 


SPÉCIALITÉ DE FOURNITURES POUR LA MICROGRAPHIE 


Lames porte-objets et lamelles minces de toute espèce, cellules de verre, chambres 
aumides, nécessaires à réactifs, boîtes à préparations, instruments, verrerie, matières 
colorantes et réactifs pour les recherches de microscopie et de. bactériologie préparés 

-consciencieusement d’après les instructions des auteurs, préparations microscopiques 
variées et spécialement de bacilles. — Dépôt des Microscopes Lerrz, et des Microtômes 
Mreue et Iuxc-THoma. 


NESTLE 


Cet aliment, dont la base est le bon lait, est /e meilleur 
pour les enfants en bas âge : il supplée à l'insuffisance du lait 
maternel, facilite le sevrage. 
* = En outre, pour les adultes convalescents ou valétudinaires, 
S cet aliment constitue une nourriture à la fois légère et substantielle. 
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| VIN DE CHASSAING = Pepsine et Diastase = 


Dans son Rapport sur cette préparation (mars 1864), l’Académie de Médecine de 
Paris a déclaré qu'il n’y avait aucune incompatibilité chimique entre la Pepsine et la 


| Diastase, et que l'association de ces deux ferments digestifs pouvait rendre des services 


à la Thérapeutique. 

Depuis cette époque, le Vin de Chassaing a conquis dans l’art de guérir une place 
importante. La plupart des Médecins l'ont adopté et prescrit spécialement dans le 
traitement des Dyspepsies. 

Peut-être, Monsieur le Docteur, avez-vous eu déjà l'occasion d’en prescrire l'emploi ? 
Permettez-moi, dans tous les cas, de le placer sous votre patronage et de vous le 
recommander dans les cas de : Dyspepsie, Gastralgie, Vomissements incoercibles, Diarrhée, 
Alimentation insuffisante, Convalescences, Perte de l’Appétit, des Forces, etc. 

(Dose : un à deux verres à liqueur à chaque repas.) 


oLfIay 
Ur 2 PARIS, 6, avenue Victoria 


ET DANS TOUTES LES PHARMACIES, 


P. S.— La Pepsine et la Diastase sont préparées par nous à notre usine d’Asnières (Seine)s 
Nous serions heureux de vous y recevoir, et de vous farre juge des soins que nous apporton. 
à la fabrication de nos produits et des efforts que nous avons faits pour arriver à la 
bonne préparation des ferments physiologiques. 


SERRE TS SR ES ER 
SirOp de Falières = Bromure de FAN ces : 


‘Les Bromures de Potassium du Commerce sont souvent impurs et contiennent jusqu’à 
30 et 40 /, de carbonate de potasse, d’iodure de potassium et surtout de chlorure de 
potassium. L'Académie de Médecine de Paris l’a constaté lorsqu'en 1871 elle a donné, 
sur le rapport de l’un de ses Membres, M. le professeur Poggiale, son approbation 
exclusive au mode de préparation et de purification du Bromure de Potassium soumis 
par M. Falières. , 

Cette préparation a done le mérite de vous offrir un Bromure de Potassium absolument 
pur. Chaque cuillerée à bouche contient 2 grammes de Bromure, une cuillerée à 


dessert 1 gramme, une cuillerée à café 50 centigrammes. 


Vous en obtiendrez de bons réswitats partout où l'emploi du Bromure de Potassium 
est indiqué. 
Bromure de Potassium granulé de Falières 

Chaque Flacon contient 75 grammes de sel pur et est accompagné d’une cuiller-mesure 
contenant 50 centigrarnmes. Cette préparation a le double avantage d’être économique 
et de permettre au malade de faire sa solution au moment du besoin et en se conformant 
à la prescription de son médecin. PARIS, 6, avenue Victoria 

ET DANS TOUTES LES PHARMACIES, 

Sur votre demande, nous nous empresserons de vous adresser le Rapport de M. Poggiale, 

soumis à L'Académie de Médecine et sxvrouvé par elle. 


— 


Phosphatine Falières 


Aliment des plus agréables et pouvant entre les mains des Médecins être un excelleny 
adjuvant de la médication phosphatée. I1 vous rendra de bons services : 
Chez les enfants, surtout au moïnent du sevrage ; chez les femmes enceintes ou nourrices; 
chez les vieillards et les convalescents. 

(Une cuillerée à bouche contient 25 centigr. de Phosphate de chaux pur et ASsiMILABLE), 


RARIS, 6, avenue Victoria 
7 RANS TOUTES LES PHARMACIES, 


Pepiones Pepsiques « Chapoteaut 


__ À LA VIANDE DE BŒUE PURE 
Elles sont neutres, ne contiennent ni glucose, ni chlorure de sodium, ni tartrate de souda 


POUDRE DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT. 


Entièrement soluble, elle représente cinq fois son A de. 


viande ; vu sa pureté elle est employée exclusivement par : 


PIE 


M. PASTEUR et tous les laboratoires de physiologie PORE la. 
culture des organismes microscopiques. 


VIN 0E PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


D'un dot très agrèable, se prescrit après les repas: à la dose 


de 4 ou 2 verres à Bordeaux. — Dosage : 10 DEAR de NAURE 


ce bœuf par verre de Bordeaux. 


O2 peut, avec les pébtones, nourrir les AN 2 les plus gravement 
affectés sans aucun autre aliment. 


Dépôt à la Pharmacie VIAL, 1, Rue Bourdaloue. 
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AU LACTO-PHOSPHATE DE CHAUX 


pe procédé de dissolution du phosphate de chaux dans l'acide lactique, qui.est 
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SIROP & VIN DE DUSART _ 


l'acide du suc gastrique, est dû à M. DUSART ; le corps médical a constaté 


V'efficacité de cette combinaison dans tous les cas où la nutrition esten souffrance, 


\lest donc indiqué dans la phthisie, la grossesse, l'allaitement, le 


lymphatisme, le rachitisme et la scoliose, la dentition, la crois- 


sance, les convalescences. — SIROP — VIN — SOLUTION. " 
2a6 cuillerées à bouche avant le repas, —Dénût : 113, F9 St-Honoré et toutes Pharmacies 


gs de Sulfate de Quinine 


De PELLETIER ou des TROIS CACHETS 


% 


Elles s'entrouvrenten quelques minutes dans l’eaufr oide, ne dur cissent 


Ces capsules, de la. grosseur d’un pois, contiennent dix centigr.de 
sulfate de quinine, garanti parl’ inscription,sur chacune d’elles,du ue 


pas comme les pilules, s’avalent plus facilement quelles, cachets et coûtent 


aux pharmaciens : NEUF centimes pièce par flacon de 10; HUIT centimes par 
flacon de 20, six centimes 1/2 par flacon de 100, et six centimes ne flacon 


de 200, 500 où 4 ,000 capsules. 
Fa Maison PRÉPARE ÉGALEMENT DES Carsures DE : 


BISULFATE — CHLORHYDRATE — BROMHYDRATE 
WALERIANATE —. LACTATE ot SALICYLATE DE QUININE 


DÉPOT à Paris : Pharmacie VIAL, 1, rue Bourdaloue. 


PHOSPHATE FER 


[Pyrophosphate de Fer et de Soude)/ dd LERAS, Dr és-sciences 


Solution ou sirop incolores, sans goût de fer, n'ayant aucune action 
sur les dents, ne provoquant pas de constipation, toujours bien - ‘suppor- 


t$s par les estomacs les plus délicats, ils réunissent les principaux 


éléments des os et du sang, fer et acide phosphorique et contiennent : 
20 centigrammes de sel defer par cuillerée à bouche. Ghlorose, anémie, 
2Dbpauvrissement du sang. — Phie VIAL, 4, Rue Bourdaloue. ; 


Sceaux, — Imp. Charaire et fils. 
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EN FACE DE L'ÉCOLE DE MÉDECINE 


Les Aunales de l’Institut Pasteur forment tous les ans un volume 


Toutes les communications relatives à la rédaction doivent être adressées 
à M. DUCLAUX, 35 bis, rue de Fleurus, Paris. 
Toutes les communications relatives à l’administration, à M. G. MASSON. 


SOMMAIRE DU N° 10 
Le bacille d’'Eberth-Gaffky et les bacilles pseudo-typhiques, par M. le Dr Casse- 
DEBAT, p. 025. 
Sur l’invertine ou sucrase de la levüre, par M. FERNBACH, p. 641. 
Sur un bacille anaérobie de la fermentation panaire, par M. le Dr Poporr, p.672. 


Revues et analyses. — Action de lélectricité sur les microbes, revue crilique. — 
Influence de la putréfaction sur les germes du choléra et du typhus, par 
MM. p1 Marrer et Canauis. — Sur le mécanisme de latténuation du virus 
rabique, par M. ZaGanr. 


Statistique de l’Institut Pasteur, septembre 1890. 


COALTAR SAPONINÉ LE BEUF 


DÉSINFECTANT, ANTIDIPHTÉRITIQUE 
CICATRISANT 


Admis dans les Hôpitaux de Paris 


9 


GOUDRON LE BEUF 


FOUILLE BEUrF 
Approuvès par la haute Commission du Codex 
CES TROIS PRODUITS SE TROUVENT DANS LES PRINCIPALES PHARMACIES 
SE MÉFIER DES CONTREFAGÇONS 


De LE 10 nd NUE POV SUD VE RESTE AP A CNT UT EEE D en UM nd DNA MR 2 TEA 


MICROGRAPHIE 


EE. COGIT 


17, Quai Saint-Michel, PARTS 
Médailie d’argent à l’Exposition de 1889 


SPÉCIALITÉ DE FOURNITURES POUR LA MICROGRAPHIE 


Lames porte-objets et lamelles minces de toute espèce, cellules de verre, chambres 
aumides, nécessaires à réactifs, boîtes à préparations, instruments, verrerie, matières 
colorantes et réactifs pour les recherches de microscopie et de bactériologie préparés 
consciencieusement d’après les instructions des auteurs, préparations microscopiques 
variées et spécialement de bacilles. — Dépôt des Microscopes Lerrz, et des Microtômes 
Mrexe et IuNG-THoMA. 


Cet aliment, ont la base est le bon lait, est /e meilleur 
pour les enfants en bas âge : il supplée à l'insuffisance du lait 
maternel, facilite le sevrage. 
En outre, pour les adultes convalescents ou valétudinaires, 
= cet aliment constitue une nourriture à la fois légère et substantielle. 


CHRISTEN Frères, 16, rue du Parc-Royal, PARIS, et dans toutes les Pharmacies. 


pa 
- 


VIN DE CHASSAING mm“ Pepsine et Diastase mm 


Dans son Rapport sur cette préparation (mars 1864), l’Académie de Médecine de 
Paris a déclaré qu'il n’y avait aucune incompatibilité chimique entre la Pepsine et la 
Diastase, et que l'association de ces deux ferments digestifs pouvait rendre des services 
à la Thérapeutique. 

Depuis cette époque, le Vin de Chassaing a conquis dans l'art de guérir une place 
importante. La plupart des Médecins l’ont adopté et prescrit spécialement dans le 
traitement des Dyspepsies. 

Peut-être, Monsieur le Docteur, avez-vous eu déjà l’occasion d’en prescrire l'emploi ? 
Fermettez-moi, dans tous les cas, de le placer sous votre patronage et de vous le 
recommander dans les cas de : Dyspepsie, Gastralgie, Vonussements incoercibles, Diarrhée, 
Alimentation insuffisante, Convalescences, Perte de l’ Appétit, des Forces, etc. 

(Dose : un à deux verres à liqueur à chaque repas.) 


PARIS, 6, avenue Victoria 
: ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 


P. S.— La Pepeineet la Diastase sont préparées par nous à notreusine d’Asnières (Seine)s 
Nous serions heureux de vous y recevoir, et de vous faire juge des soins que nous apporton. 
à la fabrication de nos produits et des efforts que nous avons faits pour arrèver à la 
bonne préparation des ferments physiologiques. 


D1rOP de Falières » Bromure de Potassium eme 


Les Bromures de Potassium du Commerce sont souvent impurs et contiennent jusqu'à 
30 et 49 o/, de carbonate de potasse, d’iodure de potassium et surtout de chlorure de 
potassium. L'Académie de Médecine de Paris l’a constaté lorsqu'en 1871 elle a donné, 
sur le rapport de l’un de ses Membres, M. le professeur Poggiale, son approbation 
exclusive au mode de préparation et de purification du Bromure de Potassium soumis 
par M. Falières. 

Cette préparation a done le mérite de vous offrir un Bromure de Potassium absolument 
pur. Chaque cuillerée à bouche contient 2 grammes de Bromure, une cuillerée à 
dessert 1 gramme, une cuillerée à café 50 centigrammes. 

Vous en obtiendrez de bons résutats partout où l'emploi du Bromure de Potassium 
est indiqué. 

Bromure de Potassium granulé de Falières 

Chaque Flacon contient 75 grammes de sel pur et est accompagné d’une cuiller-mesute 
contenant 50 centigrammes. Cette préparation a le double avantage d’être économique 
et de permettre au malade de faire sa solution au moment du besoin et en se conformant 
à la prescription de son médecin. PARIS, 6, avenue Victoria 

5 ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 

Sur votre demande, nous nous empresserons de vous adresser le Rapport de M. Poggiale, 

souinis à & Académie de Médecine et «rvrouvé par elle. | 


= 


Phosphatine Falières 


Aliment des plus agréables et pouvant entre les mains des Médecins être un excellenr 
adjuvant de la médication phosphatée. Il vous rendra de bons services : 
Chez les enfants, surtout au moïnent du sevrage ; chez les femmes enceintes ou nourrices ; 
chez les vieillards et les convalescents. 
(Une cuillerée à bouche contient 25 centigr. de Phosphate de chaux pur et ASsrILABLE), 
RARIS, 6, avenue Victoria 


DANS TOUTES LES PHARMACIES, 


Peptones PeDSIQUES « Chapoteaut 


POUDRE DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


Entièrement soluble, elle représente cinq fois son poids de 
viande ; vu sa pureté elle est employée exclusivement par 
M. PASTEUR et tous les laboratoires de physiologie pour la 
culture des organismes microscopiques. 


VIN DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


D'un goût très agrèable, se prescrit après les repas à la dose 
de 1 ou 2 verres à Bordeaux. — Dosage : 10 grammes de viande 
de bœuf par verre de Bordeaux. 


On peut, avec les peptones, nourrir les malades les plus gravement : 


affectés sans aucun autre aliment. 


Dépôt à la Pharmacie VIAL, 1, Rue Bourdaloue, 


HOSPHATE pe FER 


(Pyrophosphate de Fer et de Soude) de LERAS, Dr ès-sciences 
Solution ou sirop incolores, sans goût de fer, n'ayant aucune action 
sur les dents, ne provoquant pas de constipation, toujours bien suppor- 
tés par les estomacs les plus délicats, ils réunissent les principaux 
éléments des os et du sang, fer et acide phosphorique et contiennent 
20 centigrammes de sel de fer par cuillerée à bouche. Ghlorose, anémie, 
appauvrissement du sang. — Phie VIAL,, 4, Rue Bourdaloue. 


PERLES DE PEPSINE DIALYSÉE 


de CI APOTEAUT, Pharmacien de 1" (lasse 


Cette pepsine est cinq fois plus active que la Pepsine du Codex. Elle 
digère 100 fois son poids de viande et ne contient n1 amidon, ni sucre 
de lait, ni gélatine. Chaque perle contient 0.20 centigrammes.—DosE: 2 à 
4 perles après les repas. Pharmacie VIAL, 1, Rue Bourdaloue. 


SIROP PHÉNIQUE pe VIAE, 


L'un des meilleurs pectoraux connus pour calmer les bronchites, 
la toux, la grippe, les catarrhes, les irritations de poitrine. 


Antiseptique et cicatrisant de premier ordre, il fait disparaître : 


rapidement l'odeur et le goût désagréable des sécrétions des mu- 
queuses des bronches et des cavernes des phthisiques ; il arrète les 
hémoptysies. Dose : 2? à 4 cuillerées par jour. 4, rue Bourdaloue. 


SIROP & VIN DE DUSART 
AU LACTO-PHOSPHATE DE CHAUX 


Le procédé de dissolution du phosphate de chaux dans l’acide lactique, qui est 
l'acide du suc gastrique, est dû à M. DUSART ; le corps médical a constaté 
l'efficacité de cette combinaison dans tous les cas où la nutrition est en souflrance. 
Îl est donc indiqué dans la phthisie, la grossesse, l'allaitement, le 
lymphatisme, le rachitisme et la scoliose, la dentition, la crois- 
sance, les convalescences. — SIROP — VIN — SOLUTION. 
2 à 6 cuillerées à bouche avant le repas. —Dénût : 113, Fa St-Honoréet toutes Pharmacies 


Sceaux, — Imp. Charaire et fils. 
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Et un Comité de rédaction composé de MM. 
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F 


CHAMBERLAND, chef de service à l'Institut Pasteur, "©: 

D: GRANCHER, professeur à la Faculté de médecine, 
METCHNIKOFF, chef de service à l’Institut Pasteur. 
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les ans un volunie/de 6 à 700 pages, 


abonnement : Paris : 48 francs. 


N° 11. — 25 Novembre 1890. 


PARIS 


G. MASSON, ÉDITEUR 
LiBRAIRE DE L'ACADÉMIE DE MÉDECINE 
420, BOULEVARD SAINT-GERMAIN 


EN FACE DE L'ÉCOLE DE MÉDECINE 


FOX passe 


Toutes les communications relatives à la rédaction doivent être adressées 
à M. DUCLAUX, 35 bis, rue de Fleurus, Paris. 
Toutes les communications relatives à l’administration, à M. G. MASSON, 


et paraissent le 26 de chaque mois. 


— Départements et union postale : 20 francs, 


Les Aunales de l’Institut Pasteur forment tous 
Prix de l’ 


SOMMAIRE DU N°11. 


Sur l’antagonisme entre les bacilies du charbon et ceux du pus bleu, par 
M. le Dr BLAGOvESTCHENSKY, p. 689. < 


Origine tellurique du poison des flèches des naturels des Nouvelles-Hébrides, 
(Océanie), par M. le D' Lenanrec, p. 716. 


Expériences sur la réduction des nitrates par les végétaux, par M. LAURENT, p.793. 
Revues et analyses. — L'alcool est-il un aliment? revue critique. 
Statistique de l’Institut Pasteur, octobre 1890. 


COALTAR SAPONINÉ LE BEUF 
DÉSINFECTANT, ANTIDIPHTÉRITIQUE 
CGICATRISANT 


Admis dans les Hôpitaux de Paris 


GOUDRON LE BEUF 


TOOL ÈE" BEU'E: 
i Approuvès par la haute Commission du Codex 
CES TROIS PRODUITS SE TROUVENT DANS LES PRINCIPALES PHARMACIES 
Si MÉFIER DES CONTREFAGÇONS 


PRE 


MICROGRAPHMIE 


EE. COGIT 


17, Quai Saint-Michel, PARIS 
Médaille d’argent à l’Exposition de 1889 


SPÉCIALITÉ DE FOURNITURES POUR LA MICROGRAPHIE 


Lames porte-objets et lamelles minces de toute espèce, cellules de verre, chambres 
aumides, nécessaires à réactifs, boîtes à préparations, instruments, verrerie, matières 
colorantes et réactifs pour les recherches de microscopie et de bactériologie préparés 
consciencieusement d’après les instructions des auteurs, préparations microscopiques 
variées et spécialement de bacilles. — Dépôt des Microscopes Lerrz, et des Microtômes 
Mrene et Iunc-Taoma. 


Cet aliment, dont la base est le bon lait, est le meilleur 
pour les enfants en bas âge : il supplée à l'insuffisance du lait 
maternel, facilite le sevrage. 

“ En outre, pour les adultes convalescents ou valétudinaires, 
Ÿ= cet aliment constitue une nourriture à la fois légère et substantielle. 


 CHRISTEN Frères, 16, rue du Parc-Royal, PARIS, et dans toutes les Pharmacies. 
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VIN DE CHASSAING mm“ Pepsine et Diastase Een 


Dans son Rapport sur cette préparation (mars 1864), l'Académie de Médecine de 
Paris a déclaré qu'il n’y avait aucune incompatibilité chimique entre la Pepsine et la 
Diastase, et que l’association de ces deux ferments digestifs pouvait rendre des services 
à la Thérapeutique. 

Depuis cette époque, le Vin de Chassaing a conquis dans l’art de guérir une place 
importante. La plupart des Médecins l’ont adopté et prescrit spécialement dans le 
traitement des Dyspepsies. 

Peut-être, Monsieur le Docteur, avez-vous eu déjà l’occasion d’en prescrire l’emploi ? 

_Permettez-moi, dans tous les cas, de le placer sous votre patronage et de vous le 
recommander dans les cas de : Dyspepsie, Gastralgie, Vomissements incoercibles, Diarrhée, 
Alimentation insuffisante, Convalescences, Perte de l’Appétit, des Forces, ete. 

(Dose : un à deux verres à liqueur à chaque repas.) 


lung, 


PARIS, 6, avenue Victoria 
ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 


P. S.— La Pepsineet la Diastase sont préparées par nous à notre usine d’Asnières (Seine)s 
Nous serions heureux de vous y recevoir, et de vous faire juge des soins que nous apporton. 
à la fabrication de nos produits et des efforts que nous avons faits pour arriver à la 
bonne préparation des ferments physiologiques. 


= CR 
D1LOP de F'alières "= Bromure de Potassium == 

Les Bromures de Potassium du Commerce sont souvent impurs et contiennent jusqu’à 
30 et 40 c/, de carbonate de potasse, d’iodure de potassium et surtout de chlorure de 
potassium. L'Académie de Médecine de Paris l’a constaté lorsqu’en 1871 elle à donné, 
sur le rapport de l’un de ses Membres, M. le professeur Poggiale, son approbation 
exclusive au mode de préparation et de purification du Bromure de Potassium soumis 
par M. Falières. 

Cette préparation a doné le mérite de vous offrir un Bromure de Potassium absolument 
pur. Chaque cuillerée à bouche contient 2 grammes de Bromure, une cuillerée à 
dessert 1 gramme, une cuillerée à café 50 centigrammes. 

Vous en obtiendrez de bons résuwtats partout où l'emploi du Bromure de Potassium 
est indiqué. 
Bromure üe Potassium granulé de Falières 

Chaque Flacon contient 75 grammes de sel pur et est accompagné d’une cuiller-mesure 
contenant 50 centigrammes. Cette préparation a le double avantage d’être économique 
et de permettre au malade de faire sa solution au moment du besoin et en se conformant 
à la prescription de son médecin. PARIS, 6, avenue Victoria 

ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 

Sur votre demande, nous nous empresserons de vous adresser le Rapport de M. Pogqiale, 

soumis à L'Académie de Médecine et «xvrouvé par elle. 


=> 


Phosphatine Falières 


Aliment des plus agréables et pouvant entre les mains des Médecins être un excellen+ 
adjuvant de la médication phosphatée. Il vous rendra de bons services : 
Chez les enfants, surtout au moment du sevrage ; chez les femmes enceintes ounourrices ; 
chez les vieillards et les convalescents. 
(Une cuillerée à bouche contient 25 centigr. de Phospiate de chaux pur et Ass1MILABLE). 


PARIS, 6, avenue Victoria 
7 DANS TOUTES LES PHARMACIES, 


à 


CORRE 


Peptones Pepsiques & Chapoteaut 


A LA VIANDE DE BŒUF PURE 
Elles sont neutres, ne contiennent ni glucose, ni chlorure de sodium, ni tartrate de soude 


POUDRE DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


Entièrement soluble, elle représente cinq fois son poids de ‘ie 


viande ; vu sa pureté elle est employée exclusivement par 


M. PASTEUR et tous les laboratoires de physiologie pour la 


culture des organismes microscopiques. 


VIN DE PEPTONE DE CHAPOTEAUT 


D'un goût très agrèable, se prescrit après les repas à la dose 
de 4 ou 2 verres à Bordeaux. — Dosage : 10 grammes de viande 
de bœuf par verre de Bordeaux. 


On peut, avec les peptones, nourrir les malades les plus gravement 
affectés sans aucun autre aliment. 


Dépôt à la Pharmacie VIAL, 1, Rue Bourdaloue, 


AU LACTO-PHOSPHATE DE CHAUX 

Le procédé de dissolution du phosphate de chaux dans l’acide lactique, qui est 
l'acide du suc gastrique, est dû à M. DUSART ; le corps médical a constaté 
l'efficacité de cette combinaison dans tous les cas où la nutrition esten souffrance. 
Il est donc indiqué dans la phthisie, la grossesse, l'allaitement, le 
lymphatismé, le rachitisme et la scoliose, la dentition, la crois- 
sance, les convalescences. — SIROP — VIN — SOLUTION. 
2 à 6 cuillerées à bouche avant le repas. —Dénôt : 113, Fe St-Honoré et toutes Pharmacies 


Capsules de Sulfate de Quinine 


De PELLETIER ou des TROIS CACHETS 


Ces capsules, de la grosseur d’un pois, contiennent dix centigr. de 
sulfate de quinine, garanti parl'inscription,surchacune d’elles,du rom (eue 
Elles s’entrouvrenten quelques minutes dans l’eaufroide, nedurcissent 

pas comme les pilules, s’avalent plus facilement que les cachets et coûtent 
aux pharmaciens: NEUF centimes pièce par flacon de 10; Hu1T centimes par 
flacon de 20, six centimes 1/2 par flacon de 100, et six centimes par flacon 
de 200, 500 ou 1,000 capsules. 


Ja MAISON PRÉPARE ÉGALEMENT DES CAPSULES DE : 


BISULFATE — CHLORHYDRATE — BROMHYDRATE 
VALERIANATE — LACTATE et SALICYLATE DE QUININE 


DÉPOT à Paris : Pharmacie VIAL, 1, rue Bourdaloue. 


PHOSPHATE FER 


{Pyrophosphate de Fer et de Soude] d LERAS, Dr és-sciences 


Solution ou sirop incolores, sans goût de fer, n’ayant aucune action 
sur les dents, ne provoquant pas de constipation, toujours bien suppor- 
tés par les estomacs les plus délicats, ils réunissent les principaux 
éléments des os et du sang, fer et acide phosphorique et contiennent . 
20 centigrammes de sel de fer par cuillerée à bouche. Ghlorose, anémie, 
appauvrissement du sang. — Phie VIAL,, 4, Rus Raurdaloug. 


Sceaux. — Imp. Charaire et fils. 


A 


4 ( 
+ PR 


Quatrième Année. 


Tome IV. 


ANNALES 
DE L'INSTITUT PASTEUR 


PUBLIÉES SOUS LE PATRONAGE DE 


M. PASTEUR 


M. E DUCLAUX 


MEMBRE DE L'INSTITUT 
PROFESSEUR À LA SORBONNE 


Et un Comité de rédaction composé de MM. 


% 


CHAMBERLAND, chef de service à l'Institut Pasteur, 
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METCHNIKOFF, chef de service à l'Institut Pasteur. 
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N° 12. — 25 Décembre 1890. 


PARIS 


G. MASSON, ÉDITEUR 
LIBRAIRE DE L'ACADÉMIE DE MÉDECINE 
1420, BOULEVARD SAINT-GERMAIN 
EN FACE DE L'ÉCOLE DE MÉDECINE 


MM. les Abonnés sont prévenus qu’à moins d'avis contraire, une quittance 


leur sera présentée par la poste dans le courant de 
lement de leur abonnement pendant l'année 1891, 


janvier pour 1e renouvél- 


700 pages, et paraissent le 25 de chaque mois. 


Les Aunales de l’Institut Pasteur forment tous les ans un volume de 6 à 


Prix de l’'ahonnement : Paris : 18 francs, — Départements et union postale : 20 francs. 


; SOMMAIRE DU N° 12. 


Sur les microbes de l’infection malarique aiguë et chronique chez les oiseaux et 
chez l’homme, par M. DaxILEwsky, p. 753. d 
Recherches sur les organismes de la nitrification, 3° mémoire, par M. Wmwo- 

GRADSKY, p. 760. / 
Présence du bacille typhique dans l’eau de Seine pendant le mois de juillet 4890, 
par M. VixcewT, p. 772. 
Recherches sur la digestion chez les Protozoaires/ par M. Le Danrec, p. 176. 
Revues et analyses. — Action de la lumière sur les microbes, revue crilique. — 
Empoisonnements par le saucisson et la viande, par MM. Garrky et Paarx. — 
Statistique de l’Institut Pasteur, novembre 1890. 
Tables du volume. 


COALTAR SAPONINÉ LE BEUF 


DÉSINFECTANT, ANTIDIPHTÉRITIQUE 
CICATRISANT 


Admis dans les Hôpitaux de Paris 


GOUDRON LE BEUF 


TOLËL LE BEUrR 

Approuvès par la haute Commission du Codex cé 
CES TROIS PRODUITS SE TROUVENT DANS LES PRINCIPALES PHARMACIES 
Si MÉFIEIR DES CONTREFAGÇONS 


DEP RENE PRES f 


 MICROGRAPHIE 


EE. COGIT 


17, Quai Saint-Michel. PARIS 
Médaille d’argent à l’Exposition de 1889 


SPÉCIALITÉ DE FOURNITURES POUR LA MICROGRAPHIE 


Lames porte-objets et lamelles minces de toute espèce, cellules de verre, chambres 
aumides, nécessaires à réactifs, boîtes à préparalious, instruments, verrerie, matières 
colorantes et réactifs pour les recherches de microscopie et de bactériologie préparés 
consciencieusement d’après les instructions des auteurs, préparations microscop'ques 
variées et spécialement de bacilles. — Dépôt des Microscopes Leirz, et des Microtomes 
Mreue et Iuxc-Tuoma. 


Cet aliment, dont la base est le bon laït, est le meilleur 
pour les enfants en bas âge : il supplée à l'insuffisance du lait 

maternel, faciite le sevrage. 

En outre, pour les adultes convalescents ou valétudinaires, 


ET Eu 


es 


à VIN DE CHASSAING "= Pepsine et Diastase mm 


Dans son Rapport sur cette préparation (mars 1864), l’Académie de Médecine de 
Paris a déclaré qu'il n'y avait aucune incempatibilité chimique entre la Pepsine et la 
Diastase, et que l'association de ces deux ferments digestifs pouvait rendre des services 
à la Thérapeutique. 

Depuis cette époque, le Vin de Chassaïing a conquis dans l’art de guérir une place 
importante. La plupart des Médecins l'ont adopté et prescrit spéciaicment dans le 
traitement des Dyspepsies. 

Peut-être, Monsieur le Docteur, avez-vous eu déjà l’occasion d’en prescrire l’emploi ? 
Permettez-moi, daus tous les cas, de le placer sous votre ratrenage et de vous le 
recommander dans les cas de : Dyspepsie, Gastralgie, Vomissements incuercibles, Diarrhée, 
Alimentation insuffisante, Convulescences, Perte de l’ Appétit, des Fvrves, etc. 

(Dose : un à deux verres à liqueur à chaque repas.) 


lung, 


PARIS, 6, avenue Victoria 
ET DANS TOUTES LES PHARMACIES. 


P. S.— La Pepsineet la Diastase sont préparées par nous à notre usine d’ Asnières (Seine)s 
Nous serions heureux de vous y recevoir, et de vous faire juge des soins que nous apporton. 
à la fabrication de nos produits et des efforts que nous avons faits pour arriver à la 
bonne préparation des ferments physiologiques. 


CR AR ER RE RE ER 
DirOP de FE alières = Bromure de Potassium = 


‘Les Bromures de Potassium du Commerce sont souvent impurs et contiennent jusqu’à 
30 et 40 /, de carbonate de potasse, d'iodure de potassium et surtout de chlorure de 
potassium. L'Académie de Médecine de Paris l’a constaté lorsqu'en 1871 elle a donné, 
sur le rapport de l’un de ses Membres, M. le professeur Poggiale, son approbation 
exclusive au mode de préparation et de purification du Bromure de Potassium soumis 
par M. Falières. 

Cette préparation a done le mérite de vous offrir un Bromure de Potassium absolument 
pur. Chaque cuillerée à bouche contient 2 grammes de Bromure, une cuillerée à 
dessert 1 gramme, une cuillerée à café 50 centigrammes. 

Vous en obtiendrez de bons résu.tats partout où l'emploi du Bromure de Potassium 
est indiqué. 

Bromure de Potassium granulé de Falières 

Chaque Flacon contient 75 grammes de sel pur et est accompagné d’une cuiller-mesure 
contenant 50 centigrammes. Cette préparaticn a le double avantage d'être économique 
et de permettre au malade de faire sa solution au moment du besoin et en se conformant 
à la prescription de son médecin. PARIS, 6, avenue Victoria . 

ET DANS TOUTES LES PHARM UIES. 

Sur votre demande, nous nous empresserons de vous adresser le Rapport de M. Poggiale, 

soumis à \ Académie de Médecine et .xrvrouvé par elle. 
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Phosphatine Falières 


Aliment des plus agréables et pouvant entre les mains des Médecins être un excellens 
adjuvant de la médication phesphatée. Il vous rendra de bons services : 
Chez les enfants, surtout au moment du sevrage ; chez les femmes enceintes ou nourrices ; 
chez les vieillards et les convalescents. 
(Une cuillerée à bouche contient 25 centigr. de Phospi.ate de chaux pur et ASSIMILABLE). 
YARIS, 6, avenue Victoria 


DANS TOUTES LES PHARMAGIES. 


MORRAUOL De CHAPOTEAUT 


Le Morrhuol représente les principes actifs de l'huile de foie 


capsules rondes contenant chacune 90 centigrammes équivalant 
25 fois son poids ou 5 grammes d'huile de foie de morue brune. 

Principaux effets: Augmentation de l'appétit, diminution de « 
la toux, régularisation des digestions et des selles, retour de 
forces et du sommeil. LS 

Applications thérapeutiques : Bronchites, tuberculose an. 
premier degré, rachilisme, scrofule, lymphatlisme. Deux à quatre 
capsules par jour pour les enfants, au moment des repas ; pour les 
adultes, quatre à huit capsules. ro 


DEPOT : Phârmacie VIAL, 1, Rue Bourdaloue. 


SIROP PIIÉNIQUE pe VIAL 


L'un des meilleurs pectoraux connus pour calmer les bronchites, 
la toux, la grippe, les catarrhes, les irritations de poitrine 
Antiseptique et cicatrisant de premier ordre, il fait disparaitre 
rapidement l'odeur et le goût désagréable des sécrétions des mu- 
queuses des bronches et des cavernes des phthisiques ; il arrête les. 
hémoptysies. Dos: : 2 à 4 cuillerées par jour. 4, rue Bourdaloue. 


SIROP 0e OUINQUINA FERRUGINEUX 


De GRIMAUL"'T, au Pyrophosphate de Fer et de Soude 
Ce sirop est clair, limpide, agréable au goût; il est pris avec. 
plaisir, aussi bien par les enfants que par les grandes personnes, 
et contient par cuillerée à bouche 20 centigr. de sel de fer et | 
0.10 extrait de quinquina. Pharmacie. 1, rue Bourdaloue. 


SAINT AIS DE IMEKEDS 


Toujours bien supporté, il supprime l’usage répugnant du copahu et 
des cubèbes et réduit en 48 heures l’écoulement à un simple suintement. 
Il est très efficace dans le catarrhe de la vessie, les rétrécissements de 
l'urèthre, l'engorgement de la prostate, la cystite du col, l'hématurie et la 
néphrite suppurée; l'urine redevient rapidement claire et limpide. 
Dose : 6 à 42 capsules par jour. Phie MIDY, 413, Faubourg Saint-Honoré. 


PERLES DE PEPSINE DIALYSÉE 


de CHAPOTEAUT, Pharmacien de 1° (lasse 


Cétte pepsine est cinq fois plus active que la Pepsine du Codex. Elle 
digère 100 fois son poids de viande et ne contient ni amidon, ni sucre 
de lait, ni gélatine. Chaque perle contient 0.20 centigrammes.—Dose: 2 à 
4 perles après les repas. Pharmacie VIAL, {, Rue Bourdaloue. 


iScceaux. — Imp. Charaire et fils. 
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